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Uber Protochlorophyll und Vinylporphyrine 


Selte Ein Beitrag zur Kenntnis der Oxo-Reaktion ') 
Von 
Hans Fischer und August Oestreicher*) 
Mit 1 Figur im Text 
270 (Aus dem Organisch-chemischen Institut der Technischen Hochschule Miinchen) 


(Der Schriftleitung zugegangen am 15. November 1939) 


Im weiteren Verfolg unserer bisherigen Untersuchungen iiber 
Protochlorophyll*) haben wir zuniachst die Teilsynthese des Proto- 
chlorophylls angegangen in der Voraussetzung, daB es mindestens 

inden der Hauptmenge nach das Phyllin des Phytolesters des Vinyl- 


phioporphyrin a,-monomethylesters folgender Konstitution sei. 
H,C——CH=CH, H, C,H, 
| 

tig: 

el am N ie 

HC CH 
fasser — N 

| bin H-C 

CH, | 

nedi- | | O 

fort COOPhyt. COOCH, 


Ks muBte also in das bereits beschriebene Vinyl-phaioporphyrin a, 
| Phytol und Magnesium eingefiihrt werden. Zwei Wege waren 
méglich: Kinmal konnte in den Propionsiurerest des Vinyl- 
phioporphyrin a,-monomethylesters Phytol eingefiihrt werden und 
sodann Magnesium. Zum Zweiten bestand die Méglichkeit, Phao- 


’) 94. Mitteilung zur Kenntnis der Clorophylle. 93. Mitteilung, Liebigs 
Ann. 542, 224 (1939). 
*) Dissertation, Technische Hochschule, Miinchen 1939. 
) H. Fischer, H. Mittenzwei u. A. Oestreicher, Diese Z. 257, 
genes H. Fischer, A. Oestreicher u. A. Albert, Liebigs Ann. 538, 
(1939). 
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phytin a durch Dehydrierung in ,,Protophiophytin“ (gleiche Forme| 
wie |, statt Mg zwei H-Atome) iiberzufiihren und in dieses dany 
Magnesium einzufihren. Wir beschritten zuniichst den zweiten Weg, 

Wahrend Phiophorbid und Methylphiophorbid in 80°) iger 
Ameisensiure in ziemlich glatter Reaktion mit Hilfe von Kise; 
in Vinyl-phaoporphyrin a, iibergefiihrt wurden, miBlang dies hier 
und zwar deshalb, weil Phiophytin in 80°/,iger Ameisensiiure 
sich nicht lést. Deshalb wurde in Acetonlésung gearbeitet und 
hierzu Ameisensiure gegeben. ‘l'rotzdem war die Ausbeute schlecht, 
weil die Ameisensiure das Phiophytin verseift. Dennoch gelang 
durch Adsorptionsanalyse die Isolierung des fraglichen Phytol. 
esters. ZweckmifBiger ist das an erster Stelle genannte Verfahren, 
die Kinfihrung des Phytols und Magnesium in Vinyl-phaoporphyrina.- 
monomethylester. So gelang mit Hilfe der Phosgenmethode)) 
die Kinfihrung des Phytols in ausgezeichneter Ausbeute. Hs 
empfiehlt sich nicht, die Fraktionierung mit Hilfe von Salzsiiure 
durchzufiihren, weil sonst erhebliche Verluste infolge der leichten 


Abspaltung des Phytols eintreten. Die Reinigung wird durch Un- 


fillen aus Aceton-Petrolither vorgenommen. 


Das ,,Protophiophytin“, das sich in Atherfarbe und Spektruu 
nicht vom Vinyl-phioporphyrin a, unterscheidet, ist eine amorphe 
Substanz. Wie wir friiher fanden, lit sich Magnesium ohne Reak- 
tion mit Estergruppen komplex einfiihren durch mit Alkoholen zer- 
setzten Grignardverbindungen’). Zersetzungen mit Methylalkohol 
und Athylalkohol versagten hier, dagegen fiihrten Propylalkohol 
und Isopropylalkohol zum Ziel. Das Protochlorophyll ist eben- 
falls eine amorphe Substanz und besitzt prachtvolle griine Ather- 
farbe mit starker Rotfluorescenz. 


Beim Vergleichen der Spektren des synthetischen und des 
natiirlichen Protochlorophylls*) ergab sich, daB diese voneinander 
verschieden waren (vgl. die Figur). Es muBte also angenommen 
werden, daB eines der beiden ein Gemisch sei. Diese Vermutung 
lag zunaichst beim synthetischen Produkt nahe, da dies ja wegen 
seiner Saéureempfindlichkeit nicht fraktioniert werden konnte. Ks 
zeigte sich jedoch, daB der Versuch, nachtriglich nochmals 
Magnesium einzufihren, zu keiner Anderung des Spektrums fihrte. 
Es wurde deshalb das natiirliche Protochlorophyll auf Kinheitlich- 


) H. Fischer u. W. Schmidt, Liebigs Ann. 519, 244 (1935). 
*) H. Fischer u. G. Spielberger, Liebigs Ann. 510, 156 (1934). 
Unverdéffentlicht. 
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keit untersucht und, obwohl dieses bereits durch Adsorptions- 
analyse gereinigt war, konnte durch nachtrigliche Magnesium- 
einfiihrung eine iidenion des Spektrums erzielt werden, das nun 
mit dem des synthetischen Produktes iibereinstimmte. Andererseits 
konnte durch vorsichtiges Beimischen von Vinyl-phioporphyrin a,- 
phytolester zu synthetischem Phyllin das Spektrum des natiirlichen 
nahezu erreicht worden. Das aus Kiirbiskern- 
schalen erhaltliche Protochlorophyll ist also ein Gemisch aus 
Vinyl-phioporphyrin a,-phytolester und dessen Phyllin. Ob das 
Gemisch bereits in der Pflanze vorliegt oder ob erst bei der Auf- 
arbeitung eine teilweise Magnesiumabspaltung erfolgt, ist noch 
nicht erwiesen. Verschiedene Umstinde weisen jedoch darauf hin, 
daB das Gemisch bereits in der Pilanze vorliegt. Die Aufarbeitung 
des Rohmaterials erfolgt so mild, daB eine Magnesiumabspaltung 


700 650 600 550 500 450 400 
1. Protochlorophyll a nach Seybold und Egle {Planta, Archiv fiir wissenschaftl. 


Botanik 29 (1.), 120] 
2. Phyllin des Vinyl-phaoporphyrin a,-phytolesters. 


kaum anzunehmen ist. Ferner zeigte eine spektroskopische Lisung, 
die direkt durch Lésen der gemahlenen Kiirbiskernschalen in 
Aceton hergestellt war, bereits das gleiche Spektrum wie das 
gereinigte Endprodukt. Vor allem aber ist das Spektrum des 
natiirlichen Produktes ein ganz charakteristisches und nicht etwa 
ein Mischspektrum der beiden Komponenten und kann, wenn es 
durch Mischen der beiden Bestandteile erzeugt wird, nur bei 
einem ganz bestimmten Mischungsverhaltnis hervorgerufen werden, 
wahrend bei anderen Mischungsverhiltnissen ein Mischspektrum 
entsteht. AuBerdem tritt, wenn das synthetische Produkt analog 
dem natiirlichen behandelt wird, keine Magnesiumabspaltung ein 
und es ist nicht anzunehmen, daB das synthetische Protochloro- 
phyll stabiler als das natiirliche ist. 

Weiterhin hat A. Seybold?) eine b-Komponente im Proto- 
chlorophyll festgestellt. Unsere eigenen Untersuchungen haben 
dieses Resultat allerdings bis jetzt nicht bestitigen kénnen. Aber 


') Planta, Arch. f. wiss. Bot. 29, 120 (1988). 
18* 
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nachdem die b-Komponente nach A. Seybold nur in sehr geringen 
AusmaB enthalten ist, kénnen hier die Entscheidung nur Ver. 
suche auf breiter Basis bringen. Wenn aber die b-Komponente 
enthalten war, so konnte mindestens als Arbeitshypothese ap. 
genommen werden, daB auch diese in Form von b-Vinyl-porphyrin, 
insbesondere dem noch unbekannten Vinyl-phioporphyrin b, — 
natiirlich in Form des Phytolesters und der Magnesiumverbindung — 
vorhanden ist. Der Nachweis der Porphyrine ist nun spektroskopisch 
sehr viel scharfer als der der Phylline und deshalb und aus rein 
chemischen Griinden versuchten wir, aus Phiophorbid b b-Vinyl. 
porphyrine zu erhalten, was wir schon friiher vergeblich versucht 
hatten). Die Ursache des friiheren MiBerfolges bestand zweifellos 
in der erhéhten Reaktionsfaihigkeit der b-Reihe, die bedingt is 
durch den Formylrest in 3-Stellung, und es lag deshalb nahe, 
diesen ungiinstigen Einflu8 durch Oximierung auszuschalten. In 
der Tat gelang nunmehr die Reaktion mit EKisen-Ameisensiure. 
Es entstand ein Vinyl-porphyrin in schén krystallisierter Form, 
Sein Spektrum ist praktisch mit dem von Vinyl-phioporphyrin a, 
identisch. Es konnte deshalb entweder das Ausgangsmaterial die 
a-Komponente enthalten haben, oder aber das Oxim von Vinyl. 
phioporphyrin b, vorliegen. Eine Verseifung erwies sich jedoch 
als nicht méglich, dagegen konnte mit Hydroxylamin in Pyridin in 
der Kilte kein Oxim gewonnen werden, was fiir das Nichtvorliegen 
des Formylrestes spricht; denn die Oximierung der Carbonyl- 
gruppe des isocyclischen Ringes tritt erst in der Hitze ein. Tat- 
sichlich konnte auch diese Oximierung heiB erreicht werden und 
hiernach und nach dem spektroskopischen Befund miBte der 
isocyclische Ring enthalten sein. Nach der Elementaranalyse 
konnte Vinyl-phaoporphyrin b, — also 3-Formyl-vinyl- phio- 
porphyrin a, — vorliegen. Wenn aber der Formylrest vorhanden 
wire, so miiBte eine spektroskopische Verschiebung gegeniiber 
Vinyl-phaoporphyrin a, auftreten, die nicht vorhanden war. Alle 
Widerspriiche verschwinden, sowie eine Reduktion des Formyl- 
restes zur primaren Alkoholgruppe angenommen wird. DaB die 
Vinylgruppe vorhanden war, konnte durch positive Diazoessig- 
esterreaktion erkannt werden, ebenso ergab sich mit methyl- 
alkoholischem Kali der spektroskopische Befund der Aufspaltung 
des isocyclischen Ringes. Es liegt also Vinyl-phaoporphyrin },- 
3-methanol-dimethylester folgender Formulierung vor: 


1) a. a. O. Diese Z. 257, V (1939). 
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H,C--—CH=CH, HOH,C;—C,H, 
| 


| | 


N N 
HC H CH 
\ N N 


Il COOCH,  COOCH, 


Weiterhin wurde Rhodin g, der Behandlung mit Ameisensiure- 


‘Eisen unterzogen, um auf diese Weise Vinyl-rhodin-porphyrin g. 
/zu erhalten. Auch hier wurde wieder Rhodin g,-oxim als Aus- 
gangsmaterial verwandt. Die Ausbeute war jedoch gering. Es 


konnte aber auf spektroskopischem Wege festgestellt werden, dab 


/das erhaltene Produkt identisch war mit dem durch Ringspaltung 


aus Vinyl-phioporphyrin b,-3-methanol erhaltenen, so daB auch 
hier die Reaktion wieder zur Reduktion des Formylrestes offen- 
sichtlich gefiihrt hat. Vinyl-rhodin-porphyrin g, selbst konnte also 
nun nicht erhalten werden. Die Versuche werden aber weiter 
fortgesetzt. 

Auf Grund der alten Versuche von K. Noack u. W. Kies- 
ling!) sowie unserer eigenen kann es keinem Zweifel interliegen, 


}daB dem Protochlorophyll nicht ein Phorbid oder Chlorin zu- 
grunde liegt, sondern als Hauptbestandteil das Phyllin des Vinyl- 
phioporphyrin a,-phytolesters. Nun miiBte also, wenn Protochloro- 
}phyll eine Vorstufe des Chlorophylls ist, in der Pflanze die 
Chlorophyllsynthese iiber die Porphyrinstufe verlaufen und deren 
Hydrierung durch Belichtung erfolgen. Diese Annahme steht im 
Gegensatz zu den bisherigen Erfahrungen bei Belichtung von 
'Porphyrinen und zu der Tatsache, daB Porphyrine in Pflanzen 
'besonders kurz vor deren Absterben beobachtet wurden. Trotzdem 
‘wurden von neuem Versuche gemacht, insbesondere mit syn- 
|thetischem Protochlorophyll durch Belichtung in neutralem 
| Lésungsmittel Hydrierung zu erzeugen, bis jetzt ohne Erfolg. 


Weitere Versuche, auf enzymatischem Wege die Hydrierung zu 


/erzwingen unter Zusatz von Kiirbiskernschalen-Extrakten sind im 
Gange. Im Ubrigen wurde wiederholt bei der Untersuchung griiner 


') Diese Z. 182, 18 (1929); 198, 97 (1930). 
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Kiirbiskerne intaktes Chlorophyll in den Kirbiskernschalen auf. 
gefunden und wahrscheiulicher erscheint uns derzeit das sekundire 
Auftreten des Protochlorophylls in Ubereinstimmung mit dep 
Anschauungen von Monteverde, Lubimenko und Liro?), und 
in dieser Hinsicht ist die neue Untersuchung unserer Porphyrin. 
befunde?) in den Pflanzen vor Absterben von Interesse. 


Fiir obige Versuche war Rhodin g, sowie Phytol nétig. Bei unserer 
bisherigen Aufarbeitung von Phiophytin auf sauerem Wege erfihrt das 
Phytol nun eine irreversible Umwandlung in Phytadien*). Deshalb wurde — 
tuBend auf friiheren Versuchen — ein Verfahren ausgearbeitet, nach welchem 
aus Phiophytin a+b Phytol, Chlorin e, und Rhodin g, erhalten werden 
kénnen. Daher wurde die Verseifung des Phiophytins mit methylalkoholischem 
Kali vorgenommen. Die dabei entstehenden Kaliumsalze von Chlorin e, und 
Rhodin g, fallen in schmierigem, ‘uBerst schwer filtrierbarem Zustand aus 
und werden deshalb in die besser absaugbaren Bariumsalze_iibergetiihrt. 
Das Phytol bleibt an diesem Niederschlag adsorbiert und wird aus diesem 
mit Ather ausgezogen. Die Trennung von Chlorine, nnd Rhodin g, erfolgt 
dann weiter nach Ansiuern durch Fraktionieren in der Dr. Neumannschen 
Extraktionsmaschine. Wibrend Chlorin e, und Phytol auf diese Weise ver- 
haltnismaBig leicht in reinem Zustand isoliert werden kénnen, mu fir 
das Rhodin g, das bereits friiher veréffentlichte Reinigungsverfahren an- 


gewandt werden. 

Weiterhin wurde die Untersuchung der Vinyl-porphyrine fort- 
gesetzt. Phiophorbid a und Methylphaophorbid a lassen sich mit 
Hilfe von Ameisensiiure—Eisen leicht an den asymmetrischen 
Kohlenstoffatomen dehydrieren. Die Reaktion ist durch den Un- 
schlag der griinen Phorbidfarbe in das Rot der Porphyrine leicht 
verfolgbar, und hiernach verliuft sie praktisch nahezu quantitatiy 
und fihrt zu Vinyl-phaoporphyrin a,. Trotzdem ist die Ausbeute 


H, H, C,H, 
N N 
HC H CH 


| | 
COOH COOCH, 


Vel. hierzu auch A. Seybold u. K. Egle, Arch. f. wiss. 


Bot. 29, 128 (1989). 
2) H. Fischer u. F.Schwerdtel, Diese Z. 159, 120 (1926). 


5) R. Willstitter u. F. Hocheder, Liebigs Ann. 354, 258 (1907). 
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nicht sehr gut, weil die Salzsiurezahlen des Ausgangsmaterials 
' und des Reaktionsproduktes nahe beieinander liegen. Vinyl-phiio- 
_ porphyrin a, (IL) ist auch gut gewinnbar mit Hilfe von Oxalsiure 
_ in Aceton durch Zugabe von Eisenpulver. Die Reaktionsdauer steigt 


' dann allerdings von 5 Minuten bei Kisen—Ameisensiure auf etwa 


1 Stunde. Die Ausbeute ist jedoch nicht besser als mit Ameisensiure. 
Auffallenderweise verhalten sich Vinyl-phioporphyrin a, sowie 


’ auch die anderen dargestellten Vinyl-porphyrine bei der Behandlung 
| mit Jodwasserstoff in Kisessig in der Kilte anders als Chlorine 
' und Phorbide, die bei der Oxoreaktion in Oxoporphyrine}), das 


sind Porphyrine mit einer Acetylgruppe in 2-Stellung, iibergehen. 
Es entstehen zwar auch bei Vinyl-porphyrinen in Spuren Kérper 


_ mit rotverschobenem Spektrum, bei denen es sich um Oxoporphyrine 


handelt. Ks ist auch mdglich, durch Anwendung von iiuferst ge- 


. ringen Mengen von Jodwasserstoff die Reaktion so zu leiten, dab 
_ die Bildung der Oxoporphyrine etwas vermehrt wird, die Haupt- 
reaktion verliuft jedoch zu Korpern, deren Spektrum mit dem der 


entsprechenden 2-Athylkérper identisch ist. Zwei Mdglichkeiten 


| waren vorhanden: Entweder war die Hydrierung der Vinylgruppe 


zum Athylrest vor sich gegangen oder es war die Anlagerung 
von Wasser erfolgt, so da 2-¢-Oxykérper vorlagen, die wir ja als 
Zwischenprodukte bei der Oxoreaktion annehmen. Im Falle des 
2-¢-Oxy-chloroporphyrin e, folgender Formulierung wurden die Ver- 


H,C--—-CHOH—CH, 
H | 
N N 
HC H CH 
\ N N f 
=C 
| 
H,C———CH, CH, | = cH, 
CH, COOCH, COOCH;, 
| 
COOCH, IV 


haltnisse genauer untersucht. Die Analysenwerte stimmten aut 
diesen Kérper. Der Mischschmelzpunkt mit Chloroporphyrin e, 
(in Formel IV, in 2-Stellung C,H, statt CHOH-—CH,) gab eine ent- 
scheidende Depression. Zur Sicherheit wurde noch eine Sauerstoff- 


') H. Fischer, J. Riedmair u. J. Hasenkamp, Liebigs Ann, 505, 
87 (1933); 508, 224 (1934); 5145, 107 (1934). 
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analyse durchgefiihrt, fiir die wir Herrn Dr. Karl Biirger bestens 
danken. AuBerdem wurde das Carbinol noch auf einem anderen, 
eindeutigen Weg durch Bromwasserstoffanlagerung an die Vinyl. 
gruppe des Vinyl-chloroporphyrin e, und nachfolgende Hydrolyse 
dargestellt. Diese Substanz hatte denselben Schmelzpunkt wie die 
mit Jodwasserstoff dargestellte und ergab mit dieser keine Schmelz. 
punktsdepression. Die beiden Kérper sind also identisch. Aus diesen 
Befunden ist zu schlieBen, da8 bei der Reaktion mit Jodwasser. 
stoff in Kisessig in der Kilte aus Vinyl-porphyrinen 2-Oxiithyl- 
porphyrine entstehen. Zuerst erfolgt die Anlagerung des Jodwasser- 
stoffs und gleichzeitig Hydrolyse des Jodatoms. So kommt die 
Bildung des Oxithylrestes zustande. Folgende Formeln erlautern 
den Vorgang: 
x—CH=CH, —> x—CHJ—CH, x—CHOH—CH,. 

Die Dehydrierung der 2-Oxathylporphyrine zu Acetylporphy- 
rinen gelang mit Hilfe von Jod in Kisessig unter gleichzeitiger 
Sauerstoffdurchleitung wahrscheinlich bei allen Oxithylkérpern. 
Untersucht wurde sie bis jetzt beim 2-a-Oxy-phylloerythrin folgen- 
der Formulierung, das unter diesen Bedingungen glatt in Oxo- 
phylloerythrin iibergeht (Formel V, in 2-Stellung statt CHOHCH, 


C,H, 
N N 
HC H CH 
| 
COOCH, V 


COCH,). Auch die Wasserabspaltung aus dem Oxathylrest, die zu 
Vinyl-porphyrinen fihrte, konnte mit Phosphorpentoxyd durch- 
gefiihrt werden. Ebenso gelang im Oxo-phylloerythrin die Reduktion 
des Acetylrestes zum sekundiren Alkohol und zwar durch kata- 
lytische Reduktion mit Platinoxyd in Ameisensiure (Formel V), 
wihrend friher nur mit alkoholischem Kali die Reduktion beim 
Diacetyl-deuteroporphyrin und Acetyl-pyrroporphyrin durchfibr- 
bar war}). 


1) H. Fischer u. K. Zeile, Liebigs Ann. 468, 98 (1928). 


: 
bs 
; 
4 ‘ 
4 4a 
; 
4a 
| | 
| 
4 
j : 
Al 
: 
a 
4 


bestens 
nderen, 
Vinyl. 
drolyse 
wie die 
s-hmelz- 
diesen 
Wasser. 
xiithyl- 
W asser- 
mt die 
autern 


orphy- 
eltiger 
rpern. 
olgen- 
Oxo- 
HCH, 


lie zu 
urch- 
ktion 
kata- 
el V), 
beim 
fihr- 


Uber Protochlorophyll und Vinylporphyrine 951 


Wie wir bereits mitteilten, machte die Analyse vieler Vinyl- 
porphyrine Schwierigkeiten. Es trat ein Defizit im Kohlenstoffwert 
auf. Weiterhin wurden, da Kupferkomplexsalze zumeist bessere 
Verbrennungswerte liefern, solche von Vinyl-chloroporphyrin e, 
und dem gleich zu beschreibenden Vinyl-chloroporphyrin e, dar- 
gestellt. Leider muBte auch hier ein Defizit in den Kohlenstoff- 
werten festgestellt werden. Trotzdem kann an dem Vorhandensein 
der Vinylgruppe kein Zweifel bestehen, da die Diazoessigester- 
anlagerung und die Uberfihrung in die entsprechenden 2-Athyl- 
porphyrine gelungen sind. 

Vinyl-chloroporphyrin e, folgender Formulierung VI ist auf 
verschiedenen Wegen zuginglich. Zunichst ist die Gewinnung aus 


H,C,—— C,H; 
| H | 
N N 
HC H OCH 
XY 
| 
OH, COOCH, 
| 
COOCH, VI 


Chlorin e,-dimethylester naheliegend, die auch mit Ameisensiure— 
Eisen glatt verliuft. Die Reoxydation der Leukoverbindung dauert 
hier wie auch beim Vinyl-chloroporphyrin e, langer als beim 
Vinyl-phioporphyrin a, und wird durch Kinwirkung von Ferri- 
chlorid in Methanol beschleunigt. Ferner fallt bei der Aufarbeitung 
auf, daB bei der Fraktionierung des Reaktionsproduktes ein groBer 
Teil verloren geht. Die Ursache ist darin zu suchen, daB hier die 
Leuko- bzw. Perhydrostufe wesentlich empfindlicher ist als beim 
Vinyl-phaoporphyrin a, und deshalb ein groBer Teil bei der Re- 
oxydierung zerstért wird. Dieser Umstand verstirkt sich bei Kér- 
pern der b-Reihe noch erheblich, so da8 dort nur ein auBerordent- 
lich geringer Teil unzerstérter Substanz gewonnen werden kann. 

Ferner ist Vinyl-chloroporphyrin e, aus freiem Vinyl-chloro- 
porphyrin e, durch 24stiindiges Kochen in Ameisensiure erhilt- 
lich, Neben der Decarboxylierung tritt teilweise Ringschlu8 zu 
Vinyl-phioporphyrin a, ein. 

Die Darstellung von Vinyl-chloroporphyrin e, stieB auf gréBere 
Schwierigkeiten als die der bisher genannten Vinyl-porphyrine. 
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Wahrend fir Chloroporphyrin e, eine groBe Anzahl von Dar- 
stellungsmethoden gegeben ist, beschriinkt sich die Darstellung 
von Vinyl-chloroporphyrin e, auf einige wenige. Als beste Dar- 
stellungsmethode ergab sich die aus Vinyl-chloroporphyrin e,' 
durch mehrstiindiges Erhitzen in Jod—Eisessig. Bei der analogen 
Darstellung von Chloroporphyrin e, aus Chloroporphyrin e, ge- 
niigt eine Reaktionszeit von 10 Minuten, wogegen hier friihestens 
nach 1 Stunde das Spektrum von Vinyl-chloroporphyrin e, fest- 
zustellen ist. Bei der Reaktion entsteht die Lactonform, aus der 
durch kurze Einwirkung von Diazomethan der Monoester VII und 
durch 12stiindige Kinwirkung die offene Form des Dimethyl- 
esters VIIa erhialtlich ist. Die Vinylgruppe in 2-Stellung stabili- 
siert also den Methylrest, ebenso iibrigens in der Chlorinreihe die 
iiberzihligen Wasserstoffatome in 7,8, denn im Phyllochlorin ist 
die y-Methylgruppe ebenfalls reaktionstrige. 


H,C=—CH=CH, H,C, C.H; 
| I | H | I 
N N 
HC H CH 
\ N N / N 
iv | | | | 
H,C———CH, O = (CH, —==CH, 
Gu, O COOCH, 


| 
COOCH, VII 


Bemerkenswert ist das verschiedenartige Verhalten des Chloro- 
phylls und seiner Derivate gegen Reduktionsmittel. Schon mit 
Hisessig—Jodwasserstoff waren Oxydations- und Reduktions- 
erscheinungen nebeneinander eingetreten. 

Auch bei der Methode mit Kisen—Ameisensiiure ist der Re- 
aktionsverlauf nicht einfach. So mag es zunichst sonderbar er- 
scheinen, daB mit Eisen—Ameisensiure eine Oxydation erreicht 
werden soll. An der Tatsache kann jedoch kein Zweifel bestehen. 
Ks ist dabei allerdings hervorzuheben, daB es sich nicht um eine 
unmittelbare Oxydationswirkung handelt, sondern um eine Aul- 
einanderfolge von Reaktionen, deren Endwirkung eine Dehy- 
drierung ist, welche auch wieder nur durch die Natur des zu 


) Uber die Gewinnung aus Iso-purpurin 5-dimethylester haben wir erst 
vor kurzem berichtet. H. Fischer u. M. Strell, Liebigs Ann. 540, 246 (1939). 
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dehydrierenden Koérpers méglich ist. Fir den Reaktionsverlauf 
sind zwei Méglichkeiten denkbar. Durch den bei der Einwirkung 
von Eisen auf Ameisensiure entstehenden Wasserstoff erfolgt zu- 
nichst eine Hydrierung an den Methinbriicken zu einer Leuko- 
oder Perhydroverbindung, was experimentell festgelegt ist. Diese 
ist durch besondere Labilitaét ausgezeichnet, und es ist méglich, 
daB das Auftreten des Kohlenmonoxyds die Dehydrierung am 
Kern IV bewirkt. Man kénnte demnach vermuten, daf Vinyl- 
porphyrine vielleicht auch durch Behandlung des entsprechenden 
Ausgangsmaterials in geeigneten Lésungsmitteln mit CO darstell- 
bar waren. Diese Reaktion gelingt jedoch ebensowenig wie die Ver- 
suche, Vinyl-porphyrine durch Reaktion mit einem oder mehreren 
bei der Kisen—Ameisensiure-Reaktion entstehenden Verbindungen, 
wie z. B. Kisenformiat zu gewinnen. Die Reaktion gelingt nur, 
wenn sich die zu dehydrierende Substanz im Medium Hisen— 
Ameisensaiure befindet. Demnach ist die Hydrierung zur Leuko- 
verbindung, die der Dehydrierung vorausgeht, zur Reaktion un- 
bedingt notwendig. Aus der Tatsache, daB eine Hydrierung statt- 
findet, erklirt sich auch der Umstand, daB bei manchen Vinyl- 
porphyrinen die Ausbeuten auBerordentlich schlecht sind; denn 
die entstehenden Leuko- bzw. Perhydroverbindungen sind bei diesen 
Kérpern so instabil, daB bei der am Ende der Reaktion statt- 
findenden Reoxydation der gréBte Teil der Substanz zerstért wird. 
Da8 die Hydrierung aber zum Gelingen der Reaktion nétig ist, 
geht aus der T'atsache hervor, daB bei Zugabe eines Wasserstoff- 
acceptors wie z. B. Chinon oder m-Dinitrobenzol, je nach dessen 
Menge, die Dehydrierung sebr spit, wenn der Wasserstoffacceptor 
verbraucht ist, oder gar nicht, wenn er im Uberschu8 vorhanden 
ist, eintritt. Das Charakteristikum der Kisen—Ameisensiiure- und 
der Kisen—Oxalsiiure-Reaktion ist jedoch dies, daB zwar eine 
Hydrierung erfolgt, die Vinylgruppe aber dabei nicht mithydriert 
wird. Es ist also vielleicht das bei diesen Reaktionen auftretende 
Redoxpotential, das die Entstehung der Vinyl-porphyrine vermittelt. 
Bei stiirkeren Reduktionen z. B. der mit Kisessig—Jodwasserstoff 
geht die Hydrierung weiter, bis die Vinylgruppe in den Athylrest 
iibergefiihrt ist. Die gleiche sonderbare Tatsache, da durch 
Behandlung mit EKisen—Ameisensiure die Vinylgruppe nicht an- 
gegriffen wird, wurde bereits bei der Gewinnung von Protoporphyrin 
aus Himin durch H. Fischer und B. Pitzer}, die diese Methode 


Diese Z. 154, 40 (1926). 
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erstmalig anwandten, (in diesem Falle allerdings zur Enteisenung) 
festgestellt und besprochen. Sie nahmen dabei an, daB der: be; 
der Reaktion entstehende Wasserstoff molekular wire oder sehr 
bald nach Entstehung in den molekularen Zustand iiberginge und 
infulgedessen zur Anlagerung an die Vinylgruppe nicht befihigt 
sei, wahrend bei Verwendung anderer Metalle wie z. B. Palladium, 
diese katalytisch wirken und die Hydrierung der Vinylgruppe be- 
wirken. Diese Tatsache konnte auch hier wieder bestatigt werden. 
Man kénnte also bei der Vinyl-porphyrinreaktion den sonderbaren 
Umstand vermuten, daB, obwohl in einem Molekiil aliphatische 
und aromatische Doppelbindungen nebeneinander auftreten, die 
aromatischen leichter hydriert werden als die aliphatischen. 


Hine andere Erklirung der Reaktion ist die folgende. Das 
Phaiophorbid wird wie oben beschrieben an den Methinbriicken 
hydriert, bis der labile Zustand der Leuko- bzw. Perhydrostufe 
erreicht ist. Bei der dann folgenden Reoxydation, die zum Teil durch 
Stehenlassen an der Luft, in anderen Fallen durch Ferrichlorid 
erreicht wird, werden die beiden iiberzihligen Wasserstoffatome 
am Kern IV abgespalten und man kommt zum Vinyl-porphyrin. 
Nach dieser Ansicht wire also zur Dehydrierung Kohlenoxyd gar 
nicht nétig. Die Reaktion verliefe dann in diesem Fall parallel 
zu der katalytischen Hydrierung von Chlorinen und Phorbiden’, 
die ja bei der Reoxydation Porphyrine liefern. Der Unterschied 
bestande dann nur darin, daB bei der katalytischen Hydrierung 
die Vinylgruppe mithydriert wird, wihrend die Eigenart der 
ist, daB die Vinylgruppe intakt 
bleibt. Fiir diese zweite Méglichkeit des Reaktionsmechanismus 
spricht auch die Tatsache, dab z. B. bei der Behandlung von 
Phiaophorbid a mit Zink—Eisessig, Kisen—Kisessig oder Zink-— 
Ameisensiure ebenfalls Porphyrine entstehen, nur daB dabei in- 
fulge des dabei herrschenden héheren Redoxpotentials die Vinyl- 
gruppe mit aufhydriert wird. Bis jetzt konnte die Frage, ob zur 
Dehydrierung CO nétig ist, oder ob diese bei der Reoxydation 
von selbst eintritt, noch nicht entschieden werden. 


Im iibrigen geht die Reaktion mit EKisen—Ameisensiiure in 
vieler Hinsicht parallel der Jodwasserstoffeinwirkung, bei der ja 
auch Oxydation und Reduktion nebeneinander herlaufen. Be- 
merkenswert ist in bezug auf die Jodwasserstoffreaktion auch die 


1) H. Fischer u. H. Helberger, Liebigs Ann. 480, 249 (1930); 
H. Fischer u. E. Lakatos, Liebigs Ann. 506, 129 (1933). 
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Tatsache, daB, wenn das Kupfersalz des Vinyl-chloroporphyrin e, 
mit Jodwasserstoff entkupfert wird, dieses glatt innerhalb kurzer 
Zeit gelingt ohne Aufhydrierung der Vinylgruppe, wihrend bei 
der Kinwirkung von Jodwasserstoff auf Chlorophyll und die griinen 
Kérper Porphyrine mit Athylresten innerhalb einiger Minuten 
resultieren. In letzterem Fall wiirde also wohl vorwiegend Iso- 
merisation in Frage kommen, Wanderung der _,,iiberzihligen“ 
H-Atome an die Vinylgruppe. Chlorophyll und die griinen Kérper 
besitzen offensichtlich ein Redoxsystem, und diese Higenschaft 
spielt vielleicht auch bei der Assimilation im Blatt eine ent- 
scheidende Rolle. 

Am Schlu8 des experimentellen Teils beschreiben wir das 
Kupfer-, Mangan- und Kisenkomplexsalz von Acetyl-chlorin e,- 
trimethylester+). Alle 3 Verbindungen hat Herr Dr. Hao-Kao Lin 
gewonnen. 

Ihre Reindarstellung machte einige Schwierigkeiten. Sie 
sind ausgezeichnet durch eine verhialtnismaBig hohe spezifische 
Drehung. Mit weiBem Licht wurde eine Umkehrung der Drehung 
sefunden, die durch die Rotationsdispersion zu erkliren ist?). Die 
Bestimmungen verdanken wir Frl. Dr. Franziska Pruckner. 


Versuche 


Vinyl-phaoporphyrin a,-phytolester (Protophaophytin aus Vinyl- 
phaoporpbyrin a,. 300 mg Viny]-phioporphyrin a,-monomethylester werden 
in 830 cem Pyridin gelést und 2g Phytol hinzugegeben. Die Lésung wird 
in Eis gekiihit und eine */, Stunde Phosgen eingeleitet. Dabei wird die Lésung 
schaumig und erstarrt schlieBlich gréBtenteils zu einer griinlichen blasigen 
Masse. Man 1a8t 3 Stunden in Eiskiihlung stehen, nimmt dann den Kolben 
aus dem Eis und 1aBt 1 Stunde bei Zimmertemperatur stehen, wobei das 
iiberschiissige Phosgen (Siedep. 8°) gréBtenteils verdampft. Dann wird 
neuerdings in einer Kaltemischung gekiihlt und das restliche Phosgen mit 
vorgekiihlter 0,5°/,iger Salzsiure zerstért, was unter stiirmischer Reaktion 
vor sich geht. Es wird dann weiter so lange 1°/,ige Salzsiure zuflieBen 
gelassen, bis der Phytolester in schmierigen Flocken ausfillt. Die Lésung 
wird dann zentrifugiert, wobei sich die Flocken absetzen. Der Niederschlag 
wird in Pyridin gelést und in 5 Liter Ather iiberfiihrt. Mit 2°/,iger Salz- 
siure wird das Pyridin entfernt und dann mit verdiinnter Natronlauge das 
unveresterte Material herausgelést. Die beim Zentrifugieren zuriickbleibende 
Lisung, die noch betrichtliche Mengen Phytolester enthilt, wird nach noch- 
maligen schwachen Ansiiuern ausgeithert, der unveresterte Anteil wie oben 


1) H. Fischer, W. Lautsch u. H. K. Lin, Liebigs Ann. 534, 


15 (19388). 
2) W. Kuhn u. K. Freudenberg, Hand- und Jahrbuch der chemischen 


Physik, ,,.Drehung der Polarisationsebene des Lichtes“, S. 33. 
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entfernt und der Ather mit dem iibrigen vereinigt. Nun wird neutral ge- 
waschen und abgedampft, wobei der Phytolester in schmieriger Form zuriick. 
bleibt. Man nimmt in Aceton auf und kocht zur Entfernung anhaftenden 
Chiorhydrates 1 Stunde. Dann wird eingeengt, bis sich der Phytolester 
gerade abzuscheiden beginnt, abkiihlen gelassen und mit der 3fachen Menge 
Petrolither gefillt. Der Phytolester fillt zunichst schmierig aus und wird 
durch oftmaliges Umfiallen aus Aceton-Petrolither in eine gut filtrierbare 
flockige Form gebracht. In trockenem Zustand ist der Phytolester eine 
dunkelgriine amorphe Substanz, die in den meisten Lésungsmitteln gu: 
léslich ist. Die Farbe in Ather ist burgunderrot. Ausbeute 210 mg. 


‘Schmelzpunkt unscharf 144—146° '). 


Zur Analyse wurde 6mal aus Aceton-Petrolither umgefiillt. 
4,210 mg Subst. (bei 60°i. Hochv. getr.): 11,598 mg CO,, 3,028 mg H,0, 
— 3,546 mg Subst.: 0,225 cem N, (22°, 711 mm). 
C,,H,,0;N, (869,2) Ber. C 75,99 H835 N 6,45 
Gef. ,, 75,13 ,, 8,05 ,, 6,97 
Spektrum in Ather: 
I. Nicht meBbar, bei 640; 602,3—582,2; 571,1—362,8: 
592,3 567,0 


IV. 532,5—520,8; End-Abs. 461. 


526,6 

Reihenfolge der Intensititen: III, II, IV, I. 

Vinyl-phaoporphyrin a,-phytolester aus Phaophytin. Das Rob- 
phiophytin wird durch Extraktion gereinigt. 100 mg Phiophytin werden 
in 20 cem Aceton heiB gelést, mit 20 ccm heiBer 80°/,iger Ameisensiiure 
versetzt, eine Spatelspitze Eisenpulver zugegeben und 4 Minuten auf dem 
Wasserbad in leichtem Schiiumen gehalten. Dann wird sofort in 3 Liter 
Ather filtriert. Auf diese Weise werden 400 mg Phiophytin verarbeitet. 
Nun wird mit Ammoniakwasser die Ameisensiiure aus der Atherliésung ent- 
fernt und tiber Nacht zur Reoxydation stehen gelassen. Mit verdiinnter 
Natronlauge wird verseiftes Material entzogen, anschlieBend neutral ge 
waschen und der Ather abgedampft. Der schmierige Riickstand wird in 
méglichst wenig Aceton gelést und durch Adsorptionsanalyse an Aluminium- 
oxyd der Phytolester vom nichtumgesetzten Phiophytin getrennt. Der Phytol- 
ester, der die untere Schicht bildet, wird mit Ather herausgelést. Der 
Ather wird filtriert und eingeengt. Die Reinigung erfolgt wie oben an- 
gegeben mit Aceton-Petrolither. Schmelzpunkt unscharf 142—144°. Misch- 
schmelzpunkt mit Material obiger Darstellung 140—142°. Das Spektrum ist 
mit dem von teilsynthetischem Protophiophytin identisch. Ausbeute 50 mg. 


Vinyl-phaoporphyrin a,-phytolester-phyllin (Protochlorophy!). 
200 mg Vinyl- phéoporphyrin a;-phytolester werden auf folgende Weise ver- 


arbeitet: 

In einem 300 cem-Kolben werden 25 cem-Athylmagnesiumbromidlisung 
mit 20 ccm Propylalkohol zersetzt und zu der schaumigen Masse des 
Alkoholates die Lésung von 50 mg Phytolester in 25 cem Pyridin gegeben 


Saémtliche Schmelzpunkte dieser Arbeit sind mit dem Schmelz 
punktapparat Kofler-Hilbck durchgefiibrt. 
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und unter RiickfluB eine ‘/, Stunde auf dem Wasserbad erwiirmt. Die 
olivgriine Lésung wird dann in 2 Liter Ather iiberfiihrt und das nichtum- 
gesetzte Alkoholat mit einer konzentrierten wiBrigen Lisung yon primirem 
N atriumphosphat zerstért und ausgewaschen. Nach Waschen mit Wasser 
wird der Ather abgedampft und das zuriickbleibende Pyridin i i.V. abgesaugt. 
Das Phyllin scheidet sich als Lack aus. Es wird in Aceton gelést, die 
Lisung eingeengt und mit Petrolither ausgefillt. Das Umfiillen wird so 
lange fortgesetzt, bis die Substanz in gut filtrierbarer, reiner Form ausfiillt. 
Das trockene Protochlorophyll ist eine dunkelgriine, amorphe Substanz, die 
bei 320° noch nicht schmilzt. Ausbeute 40 mg. 

Zur Analyse wurde 6mal mit Aceton-Petrolither umgefiillt. 

Nach den Angaben von Herrn Dr. Biirger, dem wir fiir die Aus- 
fiihrung der Mikroanalysen zu groBem Dank verpflichtet sind, stéBt die 
Verbrennung des Protochlorophylis auf grobe Schwierigkeiten, da bei der 
(,H-Bestimmung Verspriihen der Substanz eintritt und diese Werte deshalb 
groBen Schwankungen unterliegen. Infolgedessen kann nur der Magnesium- 
und der Stickstoffwert angegeben werden. 


3,354 mg Subst. (bei 100° i. Hochv. getr.): 0,188 cem N,, (24°, 720 mm). 
— $3,962 mg Subst.: 0,192 mg MgO. 
©,;H,.0;N,Mg (891,45) Ber. N 6,29 Mg 2,73 
Gef. ,, 6,13 » 2,92 

Spektrum in Pyridin—Ather: 
I. 628,3—617,1...599,5; II. 579,6—565,1... 548,8; End-Abs. 463,0. 
Reihenfolge der Intensitiiten: I, II. 
Beide Banden sehr verwaschen, Nachschatten sehr schwach. 


Vinyl-phaoporphyrin b,-3-methanol-dimethylester aus Methy]l- 
phaophorbid b,-Oxim. 100 mg Methyl-phiiophorbid b,-Oxim werden in 
30 ecm 80°/,iger Ameisensiiure heif gelést, mit einer Spatelspitze Kisenpulver 
versetzt und 3 Minuten auf dem Drahtnetz in leichtem Sieden gehalten. 
AnschlieBend wird in 3 Liter Ather filtriert. Auf diese Weise werden 
400 mg Oxim verarbeitet. Die Ameisensiiure wird mit Ammoniakwasser 
ausgewaschen und die Atherlésung zur Reoxydation der entstandenen 
Leukoverbindung iiber Nacht stehen gelassen. Dann wird mit 12°/,iger Salz- 
siiure so lange eine Vorfraktion entzogen, bis eine in Ather getriebene Probe 
reines Vinyl-phioporphyrin b,-3-methanol-Spektrum zeigt. Nun wird dieses 
mit 15°%,iger Salzsiure entzvgen und in 3 Liter frischen Ather getrieben, 
mit Diazomethan aus 4 g Nitrosomethylharnstoff in tiblicher Weise nach- 
verestert und nachgewaschen. Der Ather wird bis auf einige ccm eingeengt, 
wobei der Vinyl-phioporphyrin b,-3-methanol-dimethylester in rhombischen 
Platten vom Schmelzp. 269° auskrystallisiert: die Substanz lést sich in Ather 
mit rotgelber Farbe. 

Zur Analyse wurde 3mal mit Aceton aus der Hiilse extrahiert und 
mit siedendem Methylalkohol gefiallt. 

4,130 mg Subst. (bei 100°, i. Hochv. getr.): 10,599 mg CO,, 2,156 mg H, 0. 
~ 3,000 mg Subst.: 0,265 cem N, (20°, 725 mm). — 3,914 mg Subst: 
3,088 mg AgJ. 

CzgHsg0gN, Ber. C 69,66 H 5,84 N 9,03 2 OCH, 10,00. 
Gef. , 69,88 ,, 5,84 ,, 9,82 
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Spektrum in Pyridin-Ather: 
I. Nicht meBbar, bei 650; II. 600,2—580,0; IIT. 567,1—460,3 
590,1 563,7 


IV, 580,6—516,8; End-Abs.: 457. 


523,7 
Reihenfolge der Intensitiiten: III, I, IV, I. 
Das Spektrum ist mit dem von Vinyl-phioporphyrin a, identisch. 


Versuche zur Darstellung von Vinyl-rhodin-porphyrin g,-3-me. 
thanol-trimethylester. — a) Aus Rhodin g,-trimethylester-oxim, 
100 mg Rhodin g,-trimethylester-oxim werden in 30 ccm heiBer 80°/,iger 
Ameisensiiure gelést, eine Spatelspitze Eisenpulver zugegeben und 5 Minuten 
auf dem Wasserbad in leichtem Schiiumen gehalten. AnschlieBend wird in 
3 Liter Ather filtriert. Auf diese Weise werden 400 mg Ausgangsmaterial 
verarbeitet. Die Ameisensiure wird mit Ammoniakwasser ausgewaschen. 
Beim anschlieBenden Waschen mit 0,05°/,iger Salzsiure geht eine betriicht. 
liche Menge eines blauen Farbstoffes in Lésung. Beim weiteren Auswaschen 

werden die Ausziige rosa, spiiter rotbraun. Die gleiche Farbanderung 
volizieht sich an den ersten Ausziigen. Nach Uberfiihren der blauen Aus. 
ziige in Ather fritt ein Spektrum auf, das sich stetig verindert und schlieblich 
bestehen bleibt Es handelt sich um eine labile Perhydroverbindung, die 
nicht zum Vinyl-rhodin-porphyrin g,-3 methanol reoxydiert wird, sondern 
bei der Reoxydation zerstért') wird. Die restliche Atherlésung wird iiber 
Nacht zur Reoxydation stehen gelassen. Dann wird mit 5°/,iger Salzsiiure 
zerstértes Material entzogen. Es ist jedoch nicht méglich, die gesamte zer- 
stérte Substanz zu entfernen. Ein Teil wird mit dem intakten Vinyl-rhodin- 
porphyrin g,-3-methanol entzogen und haftet diesem an, weshalb dieses bis 
jetzt nicht zur Krystallisation gebracht werden konnte. Das Viny]-rhodin- 
porphyrin g,-3-methanol wird mit 10°/,iger Salzsiure entzogen und in 
3 Liter frischen Ather getrieben, in iiblicher Weise verestert und eingeengt, 
wobei das Porphyrin ausflockt. 

b) Vinyl-rhodin-porphyrin g,-3-methanol -trimethylester 
aus Vinyl-phéoporphyrin b,-3-methanol-dimethylester. 100 mg 
Vinyl-phioporphyrin b,-3 methanol-dimethylester werden in 40 cem Pyridin 
gelést, mit 120 cem Methylalkohol versetzt, 10 cem einer 10°/,igen methyl- 
alkoholischen Kalilauge zugegeben und 12 Stunden stehen gelassen. Dann 
wird in 3 Liter Ather iiberfiihrt und wie unter a) aufgearbeitet. Beim 
Abdampfen des Athers krystallisiert die Substanz nicht aus und konnte 
auch durch die gebriuchlichen Fillungsmethoden nicht zur Krystallisation 
gebracht werden. Deshalb wurde an Aluminiumoxyd chromatographiert, 
mit Ather-Eisessig (30:1) entwickelt und ausgezogen. Dabei schieden sich 
2 Fraktionen ab, deren Spektren nahezu identisch waren. Die erste Fraktion 
ergab nach Sstiindigem Kochen in Pyridin-Soda teilweisen Ringschlu8 zum 
Vinyl-phaioporphyrin b,-3-methanol. Es handelt sich also um Vinyl-rhodin- 
porphyrin g,-3-methanol. Die zweite Fraktion ergab in Pyridin-Soda keinen 


) Unter zerstérter Substanz ist hier derjenige Teil der Substanz zu 


verstehen, bei dem bei der Reoxydation das Porphingeriist zu einem gallen- 


farbstoffihnlichen Kérper aufgespalten wurde. 
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} RingschluB. Das Spektrum dieses Kérpers hat etwas Abnlichkeit mit dem 
 Rhodoporphyrintyp. Bande III ist etwas verstirkt. 


Bisher konnte nach beiden Methoden noch nicht geniigend reines 
Material fiir die Analyse gewonnen werden. 

Spektrum in Pyridin-Ather: 

I. 661,5—658,2; II. 596,8—577,3; III. 559,0— 


659, 8 587, 0 552 »4 


End-Abs. 461. . 
Reihenfolge der Intensititen: IV, HI, I, I. 


Das Spektrum ist mit dem von Vinyl-chloroporphyrin e, identisch. 


Gewinnung von Chlorin e,, Rhodin g, und Phytol aus Phao- 
phytin a+b. 1. Darstellung der Bariumsalze. 25 g Phiophytin 


545,8; IV. 523,2—507,0; 
515,1 


4 a+b werden mit 300 cem Aceton aus der Hiilse extrahiert und in eine 
 siedende Lésung von 75g Atzkali in 500 ccm Methylalkohol gegossen. 


Dann wird 4 Minuten im Sieden gehalten und noch hei8 unter Riihren in 
3.5 Liter Wasser geyossen. Die entstandenen Kaliumsalze von Chlorin e, 
und Rhodin g, sind duBerst schwer filtrierbar und werden daher in die 
gut filtrierbaren Bariumsalze umgesetzt. Man versetzt hierzu mit einer 
| heiBen Lésung von 150g Bariumchlorid in 500 cem Wasser und stumpft 
' mit 400 cem 7°/,iger Salzsiiure ab, wobei die Bariumsalze ausflocken. Nun 
liBt man iiber Nacht absitzen und dekantiert dann die tiberstehende Lésung. 
Die Bariumsalze werden abfiltriert, gewaschen und getrocknet. Nach dem 
Pulverisieren werden die Bariumsalze in eine Hiilse gebracht und mit 
Ather das anhaftende Phytol herausgezogen, das nach Abdampfen des 
Athers durch Hochvakuumdestillation gereinigt wird. Ausbeute 3—5 g. 


Erhéhung der Phytolausbeute kann die dekantierte wiBrige Lésung 


ausgeiithert und mit dem Phytolither vereinigt werden. 

2. Trennung von Chlorin e, und Rhodin g,. 20 g des trockenen 
Gemisches der Bariumsalze werden in 5 Liter 15°/iger Salzsiiure 1 Stunde 
lang eingeriihrt. Dann werden je 2,5 Liter davon in eine Dr. Neumannsche 
Extraktionsmaschine filtriert, mit 5 Liter Wasser verdiinnt, mit Ather auf- 
gefiillt und als Vorfraktion das Rhodin g, gemeinsam mit verschiedenen 
Verunreinigungen extrahiert (etwa 5g). Wenn die Atherlésung reines 
Chlorinspektrum zeigt, was nach ungefabr 6 Stunden der Fall ist, wird mit 
1050 cem Natronlauge (334 g Atznatron in 1 Liter Wasser) unter Riihren 
langsam verdiinnt, wobei der iiberschiissige Ather abgelassen wird. Die 
Konzentration ist jetzt auf etwa 0,6°/, gesunken und nun wird das Chlorin e, 
bis zur Farblosigkeit des Athers (etwa 5 Stunden) ausgezogen. Ausbeute 
etwa 5 g. 

2-«-Oxy-chloroporphyrin e,,)-trimethylester. a) 150 mg Vinyl- 
chloroporphyrin e,-trimethylester werden in 120 ccm Eisessig hei8 gelést 
und auf Zimmertemperatur abkiihlen gelassen. Dann werden 5 ccm farblose 
Jodwasserstoffsiure zugegeben und in der Kiilte stehen gelassen. Nach 


2 Tagen wird in 3 Liter Ather iiberfihrt, mit Ammoniakwasser der Eis- 
- essig herausgelést und mit Natriumthiosulfatlésung das Jod entfernt. Dann 
' wird zur Reoxydation einige Stunden stehen gelassen. Nun wird mit etwa 
400 cem 4°/,iger Salzsiure so lange das 2-e-Oxy-chloroporphyrin ent- 
 zogen, bis eine in Ather getriebene Probe Rotverschiebung des Spektrums 


19 
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zeigt. "Im. restlichen. Ather verbleibt Ausgangsmaterial und Spuren von 
Oxo-chloroporphyrin e,-. Die Salzsiureausziige werden in 2'/, Liter frischey 
Ather getrieben, in iiblicher Weise mit. Diazomethan aus 8 g Nitrosomethy). 
harnstoff nachverestert und der Ather auf wenige ccm eingeengt, wobe; 
das 2-e-Oxy-chloroporphyrin in schriig abgeschnittenen Stibchen yon 
Schmelzp. 247° auskrystallisiert. Die Atherfarbe ist weinrot. Ausbeute 80 mg, 


Zur Analyse wurde 3mal mit Ather aus der Hiilse extrahiert. 


8 145 mg Subst. (bei 90° i im Hochv. getr.): 7,818 mg CO,, 1,458 mg H,0.— 
3,572 mg Subst.: 0,285 cem N, (20°, 719 mm). — 3,759 mg Subst. : 0,708 mg H,0), 
— 4,499 mg Subst.: 4,843 mg AgJ. 

C,H 4.0,N, (664,74) 
Ber. C 67,87 H6,47 N856 017,11 30CH, 14,23 
Gef. ,, 67,80 ,, 5,17 ,, 8,79 ,, 16,61 


Spektrum in Pyridin-Ather: 
I. 635,9—630,0 (sehr schwach); II. 590,7—572,6; III. 551,1—5384: 


633,0 581,7 544,85 
IV. 519,5—499,1. End-Abs. 445. 
509,7 


Reihenfolge der Intensititen: IV, II, III, I. 
Das Spektrum ist mit dem von Chloroporphyrin e,-triester identisch. 


Vinyl-chloroporphyrin e, aus 2-«-Oxy-chloroporphyrin e,,, durch 
Wasserabspaltung. Die Wasserabspaltung gelingt hier nicht durch Erhitzen 
der Substanz iiber den Schmelzpunkt im Hochvakuum, da dabei Abspaltung 
von Methylalkohol und Ringschlub zum isocyclischen Ring eintritt. Das 
2-«-Oxy-chloroporphyrin eg, wurde deshalb mit Seesand und Phosphor- 
pentoxyd verrieben und 2 Stunden im Vakuumexsiccator stehen gelassen. 
Dann wird in Wasser aufgeschlimmt und in Ather getrieben. Das Spektrum 
der Atherlésung ist gegen das des Ausgangsmaterials rotverschoben und mit 


Vinyl-chloroporphyrin e, identisch. 


2-«-QOxy-chloroporphyrin e,,)-trimethylester. b) 300 mg Viny!- 
chloroporphyrin e, werden in 15 ccm Bromwasserstoff in Eisessig gelést und 
in einer gut schlieBenden Flasche 3 Stunden geschiittelt. Dann wird geéfinet 
und der Eisessig im Vakuum bis zur Trockne abgesaugt. Den noch an der 
Substanz anhaftenden Eisessig entfernt man durch mehrmaliges Lésen der 
Substanz in Chloroform und Absaugen im Vakuum bei 50°. Der trockne 
Riickstand von 2-a-Brom-chloroporphyrin e, wird dann in 800 cem 20°), iger 
Salzsiiure gelést und zur Hydrolyse 2 Tage stehen gelassen. Dann wird die 
salzsaure Lésung durch Verdiinnen mit Wasser portionsweise in 3 Liter Ather 
iiberfiihrt. Das 2-a- Oxy-chloroporphyrin wird dann mit 4°/,iger Salzsiiure 
so lange entzogen und in 3 Liter frischen Ather iiberfiihrt, bis eine spektro- 
skopische Probe Rotverschiebung der III. Bande zeigt. Die "Atherlésung wird 
wie iiblich mit Diazomethan nachverestert und eingeengt, wobei das Porphyrin 
in prichtigen hexagonalen Tafeln auskrystallisiert. Schmelzpunkt nach 
Adsorptionsanalyse an Aluminiumoxyd 246° Der Mischschmelzpunkt mit 
Substanz obiger Darstellung zeigt keine Depression. Das Spektrum ist eben 
falls identisch. 
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2-a-Oxy - phylloerythrin - monomethylester. 300 mg Vinyl-phyllo- 
erythrin- -monomethylester werden in 15 ccm Bromwasserstoff—Eisessig ge- 
jést und in einer gut schlieBenden Flasche 3 Stunden geschiittelt. Dann wird 
bei 45° der tiberschiissige Bromwasserstoff und der Eisessig im Vakuum bis 
zur Trockne abgesaugt. Um den anhaftenden Eisessig vom Riickstand zu 
entfernen, wird mehrere Male in Chloroform gelést und im Vakuum zur 
Trockne abgedampft. Der amorphe Riickstand von 2-a-Brom-phylloerythrin 
wird dann zur Hydrolyse in 200. cem 20°/, Salzsiure gelést und 2 Tage stehen 
gelassen. Die salzsaure Liésung wird durch Verdiinnen mit Wasser portions- 
weise in 4 Liter Ather iiberfiihrt. Dann wird mit 8°/,iger Salzsiiure das 
2-a-Oxy-phylloerythrin entzogen und in 3'/, Liter frischen Ather iiberfiihrt. 
Nach Nachverestern mit Diazomethan wird die Atherlésung eingeengt, wo- 
bei der 2-a-Oxy-phylloerythrin-monomethylester in rotvioletten rhombischen 
Blittchen auskrystallisiert. Schmelzpunkt unscharf: 284—286°. 


Zur Analyse wurde 3mal mit Aceton aus der Hiilse extrahiert und mit 
siedendem Methanol gefiillt. 


3,974 mg Subst. (bei 100° i. Hochv. getr.): 10,723 mg CO,, 2,290 mg 
H,0. — 3,566 mg Subst.: 0,309 cem N, (22°, 717 mm). 


C,4H,,0,N, (564,66) Ber. C 72,32 H643 N 9,91 
Gef. ,, 73,52 ,, 645 ,, 9,46. 
Spektrum in Pyridin-Ather: 
I. 645,1—637,2 (sehr schwach); IT. 602,3—-581,3; IIT. 566,4—558,6; 
641,2 591,8 562,5 
IV. 580,5—514,2; End-Abs. 443,4. 

522,3 
Reihenfolge der Intensitiiten: III, I, IV, I. 
Die Wasserabspaltung zum Vinyl-phylloerythrin gelingt in der oben 


angegebenen Weise durch Verreiben der Substanz mit Seesand und Phos- 
phorpentoxyd. 


2-«-Oxy-phylloerythrin-monomethylester aus Oxo-phylloerythrin. 
50mg Oxo-phylloerythrin werden in 35 cem reiner Ameisensiiure gelést und 
mit Platinoxyd als Katalysator 15 Stunden hydriert. Die Lésung wird dann 
in 2 Liter Ather filtriert und zur Reoxydation der Leukoverbindung 1 Tag 
stehen gelassen. Dann wird mit Ammoniakwasser die Ameisensiure aus- 
gewaschen und erst mit 2"/siger, dann mit 5°/,iger Salzsiure so lange aus- 
gezogen, bis eine Probe das reine Spektrum von 2-a-Oxy-phylloerythrin zeigt. 
Der restliche Ather wird mit Diazomethan in iiblicher Weise verestert, ge- 
waschen und eingeengt, wobei das 2-e-Oxy-phylloerythrin in schriig abge- 
schnittenen Stibchen vom Schmelzp. 285° auskrystallisiert. Ausbeute: 13 mg. 
Es empfiehlt sich nicht, gréBere Mengen als 50 mg Ausgangsmaterial zu 
hydrieren, da die Ausbeute sonst erheblich sinkt. Zur Analyse wurde 3mal 
aus der Hiilse mit Aceton extrahiert und mit siedendem Methanol gefillt. 


3,788 mg Subst. (bei 100° i. Hochv. getr.): 9,992 mg CQ,, 2,128 mg 
H,0. — 3,915 mg Subst.: 0,368 ccm N, (27°, 722 mm). — 3,229 mg Subst.: 
1,445 mg AgJ. 
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(564,66) Ber. C 72,32 H6,48 N 9,93 OCH, 5,50 
Gef. ,, 71,94 6,29 10,16 


Das Spektrum ist mit dem von Material obiger Darstellung identisch, 


Debydrierung von 2-«-Oxy-phylloerythrin zu Oxo-phylloerythrin, 
Einige Milligramm 2-a-Oxy-phylloerythrin werden in Eisessig gelést und Jod 
zugegeben. Die Lésung léBt man 4 Tage stehen, und leitet dann 6 Stunden 
trocknen Sauerstoff hindurch. Dann fillt man durch Zugabe von Wasser, 
filtriert den Niederschlag und wiischt mit einer Lésung von Natriumthio. 
sulfat das Jod und mit Aceton das nicht umgesetzte Ausgangsmaterial heraus, 
Der Riickstand wird in Pyridin aufgenommen. Das Spektrum der Lésung 
ist gegen das von 2-a-Oxy-phylloerythrin stark nach Rot verschoben und 
mit Oxo-phylloerythrin identisch. 

2-«-Oxy-phdoporphyrin a,,.-dimethylester. 200 mg Viny]l-phiopor. 
phyrin a,-dimethylester werden in méglichst wenig Chloroform gelést, mit 
150 cem Eisessig versetzt und auf dem Wasserbad das Chloroform abge- 
dampft. Nach dem Abkiihlen der Lésung auf 12° werden 7 cem farblose 
Jodwasserstoffsiure zugegeben und 2 Tage bei Zimmertemperatur stehen 
gelassen. Man iiberfiihrt dann in 3 Liter Ather und entfernt den Eisessig 
durch Auswaschen mit Ammoniakwasser und das Jod mit Natriumthiosulfat- 
lésung. Dann wird mit 5°/,iger Salzsiiure so lange ein Aufspaltungsprodukt 
entzogen, bis eine Probe das Spektrum von reinem 2-«-Oxy- phioporphyrina a, 
zeigt. Dieses wird dann mit 12°/,iger Salzsiure extrahiert, in 3 Liter frischen 
Ather iiberfiihrt und mit Diazomethan wie iiblich nachverestert. Beim Ein- 
engen der Atherlésung krystallisiert der 2-«-Oxy-phaoporphyrin a,)-dimethyl- 
ester in violettroten rhombischen Platten vom Schmelzp. 285° aus. Aus- 


beute: 60 mg. 
Zur Analyse wurde 3mal mit Aceton aus der Hiilse extrahiert und mit 


siedendem Methanol gefiillt. 

3,631 mg Subst. (bei 100° i. Hochv. getr.): 9,333 mg CO,, 1,895 mg 
H,O. — 2,580 mg Subst.: 0,210 cem N, (21°, 719 mm). — 3,911 mg Subst.: 
2,702 mg AgJ. 

(622,69) Ber. C 69,44 H6,15 N 8,99  20CH, 9,71 
Gef. ,, 70,10 ,, 5,84 ,, 8,94 ae 

Spektrum in Pyridin—Ather: 
I. 640,5—635,6 (sehr schwach); II. 598,5—579,38; 565,7—556,7; 


638,1 588,9 561,2 
IV. 528.7—514,6; End-Abs. 444,5. 
521,7 


Reihenfolge der Intensititen: III, II, IV, I. 
Das Spektrum ist mit dem von Phioporphyrin a, identisch. 


Vinyl-chloroporphyrin e,-dimethylester aus Chlorin e,-dimethyl: 
ester. 100 mg Chlorin e,-dimethylester werden in 25 ccm 80°/,iger Ameisen- 
siure heiB gelést, eine Spatelspitze Eisenpulver zagesetzt und 5 Minuten 
auf dem Wasserbad in leichtem Schiiumen gehalten. Dabei schligt die ur 
spriinglich blaugriine Farbe der Lésung tiber violett, rot, in braunrot um. 
AnschlieBend wird in 3'/, Liter Ather filtriert. Auf diese Weise werden 
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400 mg Chlorin e, verarbeitet. Dann wird mit Ammoniakwasser die Ameisen- 
siiure ausgewaschen und iiber Nacht zur Reoxydation stehen gelassen. Die 
Reoxydation wird dann durch eine '/,stiindige Einwirkung einer Lésung 
yon Ferrichlorid in Methanol vollendet. Nach Auswaschen des Ferrichlorids 
wird das Vinyl-chloroporphyrin e, mit 5°/,iger Salzsiiure entzogen, in 3 Liter 
frischen Ather iiberfithrt und mit Diazomethan aus 4 g Nitrosomethylharn- 
stoff nachverestert. Das Porphyrin hat in Ather rote Farbe mit braunem 
Einschlag. Beim Einengen der Atherlésung krystallisiert der Vinyl-chloro- 
porphyrin e,-dimethylester in rotvioletten, schrig abgeschnittenen Stibchen 
vom Schmelzp. 253° aus. Ausbeute: 100 mg. 

Zur Analyse wurde 3mal mit Aceton aus der Hiilse extrahiert und 
mit siedendem Methanol gefallt. 


4,594 mg Subst. (bei 100° i. Hochv. getr.): 12,091mg CO,, 2,701 mg 

H,O. — 4,005 mg Subst.- 0,358 cem N, (23°, 715 mm). — 4,764 mg Subst.: 
3,950 mg AgJ. 

(578,69) Ber. C 72,64 H 6,62 N 9,68 20CH, 10,73 

Gef. ,, 71,78 ,, 6,58 ,, 9,70 » 10,95. 

Spektrum in Pyridin-Ather: 

I. Nicht meBbar bei 660. IT. 595,0—576,9; III. 556,2—540,0; 


586,2 548,1 


IV. 521,0—500,5; End-Abs. 441,0. 


510,7 
Reihenfolge der Intensititen: IV, III, MH, I. 
Das Spektrum ist mit dem von Vinyl-chloroporphyrin e, nahezu identisch, 
gegen dieses jedoch etwas auseinandergezogen. 
Vinyl-chloroporphyrin e,-dimethylester aus Vinyl-chloroporphyrin 
e,-dimethylester. Der Vinyl-chloroporphyrin e,-dimethylester wird aus 
Chlorin e,-dimethylester ganz analog dem e,-trimethy]- 


ester gewonnen ‘). 
150 mg Vinyl-chloroporphyrin e,-dimethylester werden in 50 ccm 


99°), iger Ameisensiure 24 Stunden auf dem Sandbad gekocht und nach Er- 


kalten in 3'/, Liter Ather gegossen. Mit Ammoniakwasser wird die Ameisen- 
siure entfernt. Dann wird mit 6°/,iger Salzsiure so lange Vinyl-chloro- 
porphyrin e, entzogen, bis eine spektroskopische Probe Ringspektrum zeigt. 
Die Salzsiure-Ausziige werden in 3 Liter frischen Ather iiberfiihrt, mit 
Diazomethan aus 3g Nitrosomethylharnstoff nachverestert und nach dem 
Auswaschen wird der Ather eingeengt, wobei der Vinyl-chloroporphyrin 
e,-dimethylester in diinnen, schrig abgeschnittenen Nadeln auskrystallisiert. 
Schmelzp. 254°. Mischschmelzpunkt mit Material obiger Darstellung = 252°. 
Das Spektrum ist mit dem von Vinyl-chloroporphyrin e, obiger Darstellung 
identisch. Aubeute: 90 mg. 

Vinyl-chlorporphyrin e,-dimethylester - Kupfer - Komplexsalz. 
100 mg Vinyl-chloroporphyrin e,-dimethylester werden in wenig Chloroform 
gelést und mit einer konzentrierten Lésung von 150 mg Kupfer-Acetat in 


1) H. Fischer, A. Oestreicher u. A. Albert, Liebigs Ann. 538, 
138 (1989). 
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Methanol '/, Stunde auf dem Wasserbad erhitzt. Beim Erkalten krystallisiert 
das Komplexsalz in langen diinnen Nadeln neben unverbrauchtem Kupfer- 
acetat aus. Es wird abfiltriert und mit heiBem Wasser das Kupferacetat 
herausgewaschen. Die Atherfarbe ist weinrot ohne Fluorescenz. Schmelz. 
punkt 200°. 

Zur Analyse wurde 3mal mit Aceton aus der Hiilse extrahiert und mit 
siedendem Methanol gefillt. 


4,020 mg Subst. (bei 80°i. Hochv. getr.): 9,470 mg CO,, 2,110 mg H,0, 
0,500 mg CuO. — 4,000 mg Subst.: 0,314 cem N, (24° 713 mm). 
C,,H,,0,N,Cu (640,24) Ber. C 65,66 H 5,67 N 8,75 Cu 9,99 

Gef. ,, 64,25 ,, 5,87 846 ,, 9,94, 

Spektrum in Pyridin-Ather: 

I. 600,0... 596,0—582,9...475,9; II. 555,9... 550,8—582,1 .. 524,1: 


589,5 546,4 
End-Abs. etwa 450. 


Reihenfolge der Intensitiiten: I, II. 


Nachweis der Vinylgruppe und Entkupferung. Der Nachweis der 
Vinylgruppe konnte hier nicht mit Diazoessigester erbracht werden, da das 
Kupfersalz den Diazoessigester sowohl in der Kilte wie in der Wirme 
explosionsartig zersetzt. Das Komplexsalz wurde deshalb in Aceton mit 
Palladium katalytisch hydriert, wobei eine Blauverschiebung des Spektrums 
auftrat, die die Hydrierung der Vinylgruppe zum Athylrest anzeigt. Die 
Hydrierung verliuft dabei nicht iiber die Leukostufe. 

AuBerdem konnte durch 5miniitige Einwirkung von Jodwasserstof- 
Eisessig in der Kialte das Komplexsalz zum Vinyl-chloroporphyrin e, ent- 
kupfert werden, wihrend bei 5miniitiger Einwirkung von Jodwasserstofl- 
Kisessig in der Wiirme gleichzeitig Entkupferung und Hydrierung der Vinyl- 
gruppe zum Chloroporphyrin e, eintrat. Die Nachweise wurden spektro- 
skopisch erbracht. 


Vinyl-chloroporphyrin e, aus Vinyl-chloroporphyrin e,. 100 mg 
Vinyl-chloroporphyrin e,-dimethylester werden in 100 cem Kisessig gelést 
und 0,5g Jod und 0,5g Kaliumacetat zugegeben. Dann wird 2 Stunden auf 
dem Wasserbad auf 80° gehalten und nach dem Erkalten in 3 Liter Ather 
iiberfiihrt. Dabei fallt ein groBer Teil des Porphyrins bereits aus und wird 
abfiltriert und spiiter mit dem restlichen Produkt vereinigt. Die Essigsiure 
wird mit Ammoniakwasser aus der Atherlésung entfernt und das Jod durch 
mehrmaliges Ausschiitteln mit wiSriger Thiosulfatlésung herausgeldst. 
Dann wird mit 0,5°/,iger Salzsiure so lange nichtumgesetztes Viny]-chloro- 
porphyrin e, entzogen, bis eine in Ather getriebene Probe das Spektrum von 
Vinyl-chloroporphyrin e, zeigt. Nun wird dieses mit 8°/,iger Salzsiure ent: 
zogen und in 8 Liter frischen Ather iiberfiihrt. Nach Neutralwaschen wird 
der Ather abgedampft und das zuriickbleibende Produkt durch Um- 
krystallisieren aus Aceton-Methanol zur Krystallisation gebracht. Das Vinyl- 
chloroporphyrin e, krystallisiert in schrig abgeschnittenen Nadeln, die bel 
320° noch nicht schmelzen. Ausbeute: 20 mg. | 

Zur Analyse wurde 3mal mit Aceton aus der Hiilse extrahiert und 


mit heiBem Methanol gefiillt. 
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Die Substanz ist auBerordentlich schwer verbrennbar, es bleibt ein 
unverbrennbarer Graphitriickstand, weshalb die Kohlenstoff- und Stickstoff- 
werte zu tief werden. 

4,269 mg Subst. (bei 100° i. Hochv. getr.): 10,778 mg CO,, 3,383mg Subst.: 
2,058 mg H,O. — 8,892 mg Subst.: 0,259 cem Ny, (23°, 710 mm). — 4,537 mg 
Subst.: 1,762 mg AgJ. | 


a C,,H,,0;N, (578,65) Ber. C 70,57 H 5,92 N 9,68 OCH, 5,36 


Gef. ,, 6886 , 5,93 ,, 828 , 5,18. 
Spektrum in Pyridin-Ather: 
I. 637,8—633,1; II. 596,83—579,1; III. 563,0—553,1; IV. 524,8—513,6; 
635,2 587,7 558,0 516,2 


End-Abs. 465, 6. 
Reihenfolge der Intensititen: Il, If, IV, I. 


Das Spektrum ist im Typ mit dem von Chloroporphyrin e, identisch, 
gegen dieses jedoch nach Rot verschoben. 

Vinyl-phaoporphyrin a, aus Phaophorbid a mit Eisen-Oxalsaure. 
200 mg Phiiophorbid a werden in 150 ccm Aceton gelést, 5g Oxalsiure und 


4g Eisenpulver zugesetzt und unter Riickflu8 auf dem Wasserbad gekocht. 


Die Reaktion geht unter heftigem StoBen vor sich und vollzieht sich, hier 
wesentlich langsamer als mit Ameisensiure, in etwa '/, Stunde. Man libt 
dann zur Vervollstindigung des Umsatzes noch 1/, Stunde kochen, filtriert 
dann in 3 Liter Ather und wiischt die Oxalsiure mit Wasser aus. Nun 
bleibt die Atherlésung zur Reoxydation der Leukoverbindung 12 Stunden 
stehen und wird dann mit 12°/,iger Salzsiure fraktioniert und die Salzsiure- 
ausziige in 3 Liter frischen Ather iiberfiihrt. Dann wird mit Diazomethan 
in tiblicher Weise nachverestert und eingeengt, wobei das Porphyrin in 
wetzsteinformigen Krystallen ausfillt. Schmelzp. 286°. Der Mischschmelz- 
punkt mit Material anderer Darstellung ergibt keine Depression. Aus- 
beute: 60 mg. 

Zur Analyse wurde 3mal mit Aceton aus der Hiilse extrahiert und 
mit siedendem Methylalkohol gefillt. 


3,873 mg Subst. (bei 100° i. Hochv. getr.): 10,090 mg CO,, 1,920 mg H,0. 


CygH.0,N, (604,68) Ber. © 71,50 H 6,00 


Das Spektrum ist mit dem von Material anderer Darstellung identisch. 


Gewinnung von Kupfer-, Mangan- und Eisenkomplexsalz 
von Acetylchlorin e,-trimethylester 
Bearbeitet von Dr. Hao-Kao Lin 


Als Ausgangsmaterial diente. Acetyl- -chlorin e,-trimethylester. 
wurde aus 2-e-Oxy-meso-ehlorin e,-trimethylester gewonnen, bei dessen Dar- 
stellung die Verwendung der Hiilfte der friiher ') angegebenen Menge | Brom- 


H. Ww. u. K. Lin, Liebigs Ann. 534, 9 (1938). 
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wasserstoff geniigt. ZweckmiiBig ist fiir die nunmehr erfolgende Hydrolyse 


mit Salzsiiure, den Bromké6rper vollstindig zu trocknen durch 6fteres Auf. 
nehmen in Chloroform und Absaugen i. V. zur Trockne. Der Bromkérper 
wird dann mit Salzsiure wie angegeben hydrolysiert und Oxy-meso-chloriy 
gewonnen. Von hier aus war durch Oxydation die sekundire Alkohol- 
gruppe in den Acetylrest iibergefiihrt worden mit einer Ausbeute voy 
bestenfalls 12,5°/). Folgende Vorschrift fihrte zu einer Erhéhung auf 48°, 


8 g Kaliumpermanganat, feinst gepulvert, wurden mit 400 cem Pyridiy 
1/,-—1 Stunde geschiittelt. Danach wurden 4g 2-a-Oxy-meso-chlorin e.. 
trimethylester zugegeben und die Lésung 36 Stunden an der Maschine ge. 
schiittelt und weitere 24 Stunden stehen gelassen. Diese Lésung wurde 
dann in 4 Liter Ather gegossen und éfters mit destilliertem Wasser ge. 
waschen. Nach Filtrieren der Lésung durch ein doppeltes Faltenfilter 
wurde das Auswaschen so lange fortgesetzt, bis der Braunstein restlos ent- 
fernt war. Mit 4°/,iger Salzsiiure und spiter mit 8°/,iger Salzsiure wurde 
das Ausgangsmaterial so lange extrahiert, bis eine Probe dieser Salzsiiure- 
ausziige nach Wiederiiberfiihren in Ather reines Acetyl-chlorin e,-Spektrun 
zeigte. Der Ather enthailt dann nur noch reines Acetylchlorin, das mit 
15°/,iger Salzsiure extrahiert und in etwa 10 Liter frischen Ather iiber- 
fiihrt wird. Nach griindlichem Auswaschen mit destilliertem Wasser wird 
die itherische Lésung mit Diazomethan aus etwa 10 g Nitrosomethylharn- 
stoff versetzt und nach 30 Minuten der DiazomethaniiberschuB mit 2 °%,iger 
Salzsiiure zerstért. Zur Probe auf vollstindige Veresterung wurde einmal 
mit verdiinnter Natronlauge durchgeschiittelt und anschlieBend mit destilliertem 
Wasser die Lauge entfernt. Nach Filtrieren durch Faltenfilter und Lin- 
engen wurde der Krystallbrei abgenutscht und 3mal mit Ather nach- 


gewaschen. 


Kupferkomplexsalz des Acetyl-chlorin e,-trimethylester. Line 
Suspension von 100 mg Acetyl-chlorin e,-trimethylesters und 60 mg Kupfer: 
acetat in 5 ccm KEisessig werden auf dem Wasserbad 10 Minuten lang er- 
hitzt. Nach dem Erkalten wird die Lésung i. V. bis 1 cem eingeengt, der 
Krystallbrei abgenutscht und mit destilliertem Wasser neutral gewaschen. 
Danach wird der griine Krystallbrei mit 10 cem Wasser einige Minuten 
gekocht und nach Abkiihlung abgesaugt und gewaschen. Diese Operation 
wird nochmals wiederholt und zuletzt der Niederschlag mit wenigen Tropfen 
Methanol gewaschen und kurz bei 100° getrocknet. 

Das rohe Komplexsalz wird einmal aus der Hiilse mit Aceton extrahier', 
hierbei soll das Komplexsalz vollstiindig in Lésung gehen. Es wird dann 
mit einer dtherischen Lésung von Diazomethan (aus 2,5 g Nitrosomethy!- 
harnstoff) verestert, und nach einer halben Stunde wird die Lésung bis zur 
beginnenden Krystallisation eingeengt. Nach Zugabe der 4fachen Menge 
Methanol wird auf dem Wasserbad bis auf 2 cem eingedampft. Der Krystall- 
brei wird nach Stehenlassen tiber Nacht abgenutscht und mit einigen Tropfen 
Methanol gewaschen, zuletzt aus der Hiilse mit Methanol extrahiert. Die 
sich in den Extraktionskolben bildenden Krystalle sind zunichst kérnig 
und nur teilweise krystallinisch, nach 2tigigem Stehen jedoch bilden sich 
schdne, griine, dreieckige Krystalle aus. Zur Analyse wird nochmals aus 
der Hiilse extrahiert und im Hochvakuum bei 65° getrocknet. Schéne, 
dunkelblaue, glinzende Krystalle. Schmelzp. 198°. 
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4,908 mg Subst. (bei 65° i. Hochv. getr.): 2,368 mg H,O, 11,183 mg CO,, 
0,935 mg CuO. — 3,327 mg Subst.: 0,245 cem N, (25°, 728 mm). — 3,797 mg 
Subst.: 3,610 mg AgJ. 

O;N,Cu (715,92) 

Ber. C 62,03 H 5,68 

Gef. ,, 62,14  ,, 5,40 

Spektrum in Ather: 

I. 681,1.... 678,5—626,6 ....623,9; II. 604,3—594,7 (verwaschen); 


N 7,82 OCH, 13,00 
8,08 12,85 


Cu 8,88 
99 


652,6 599,5 
Sehr schwach 558,5—544,5; IV. 515,2--498,7; End-Abs. 440,00. 
549,0 507,0 


Reihenfolge der Intensititen: I, IV, I, III. 


Die Liésungsfarbe in Ather ist blau. Das Spektrum ist dem des Zink- 
komplexsalzes von Acetyl-chlorin e,-trimethylester ihnlich, nur etwas nach 
Blau verschoben. 


Eisenkomplexsalz des Acetyl-chlorin e,-trimethylesters. Eine 
Suspension von 50 mg Eisenpulver und 50 mg NaCl in 2 cem Eisessig wird 
unter Einleitung von Kohlendioxyd auf dem Sandbad 20 Minuten gekocht. 
Nach dem Abkihlen unter CO, wird die Suspension in ein Kélbchen mit 
300 mg Acetyl-chlorin e,-trimethylester filtriert. Unter Kohlendioxyd wird 
die erhaltene Suspension 10 Minuten auf dem Wasserbad erwirmt und er- 
kalten gelassen. Die Lésungsfarbe schligt von Violett-braun ins Griine tiber. 

Der erhaltene Niederschlag wird nach 8tigigem Stehenlassen ab- 
genutscht und zuerst mit 50°/,igem Eisessig und danach mit destilliertem 
Wasser bis zur Neutralitit gewaschen. Der Krystallbrei wird sodann in 
5 cem Wasser einige Minuten gekocht, abgenutscht und nach dem 
Waschen i.V. tiber Phosphorpentoxyd getrocknet. Ausbeute 20mg. Zur 
Umkrystallisation wird das Komplexsalz in reinstem Aceton gelést und 
filtriert. Nach Zugabe von 0,5 ccm reinstem Eisessig wird auf dem Wasser- 
bad das Aceton abgedampft. Nach 3 Tagen krystallisiert das Komplexsalz 
in sch6nen, griinen, gut ausgebildeten Tafeln aus. Nach dem Waschen mit 
einigen Tropfen Eisessig und zuletzt mit Aceton wird bei 65° i. Hochvy. 
iiber Atzkali und Phosphorsiure getrocknet. Schmelzp. 176—178°. 


2,572 mg Subst. (bei 65° i. Hochv. getr.): 5,620 mg CO,, 1,300 mg H,0, 
0,230 mg Fe,O,. — 4,006 mg Subst.: 0,484 mg Fe,0,. — 2,980 mg Subst.: 
2,635 mg AgJ. 

C,,H,,O,N,FeCl (743,7) 

Ber. C 59,70 H 5,42 

Gef. ,, 59,59 —,, 5,65 
Spektrum in Eisessig—Ather: 
I, 649,1...644,5—605,5...599,4; II. verwaschen, 497,4...495,1—481,1...; 


625,0 488, 1 


Fe 7,51 OCH, 12,51 
6,25, 7,58  ,, 11,68 


| End-Abs. 457,7. 


Reihenfolge der Intensititen: I, II. 
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‘Die Lésungsfarbe ist griin. 
Spektrum in Pyridin—Ather: | 
I. Max. etwa 653 (intensivste Bande); II. Max. etwa 578: 


Ill. Max. etwa 541,5; End-Abs. 450. 
Reihenfolge der Intensitiiten: I, I, III. 


Hydrazinhydrat hat keinen Einflu8. Bande II scheint 
sich etwas zu verstirken. In Eisessig-Ather 2bandiges Spektrum mit 
Maximum 625 bzw. 488,1. Reihenfolge der Intensititen: I, II. Lésungs- 
farbe griin. 


Mangankomplexsalz des Acetyl-chlorin e,-trimethylesters. Eine 
Suspension von 200 mg Manganacetat-tetrahydrat und 100 mg NaCl in 20 cem 
Eisessig werden 5 Minuten lang auf dem Sandbad schwach gekocht und 
die heiBe Lésung in einem Kolben, der 200 mg Acetyl]-chlorin e,-trimethy!- 
ester enthalt, dekantiert. Die erhaltene Suspension wird auf dem Wasser- 
bad 20 Minuten lang gekocht; die Lésungsfarbe schlagt dabei von Violett- 
Blau in Gelb-Griin um, das Spektrum zeigt keine Spur des Ausgangs- 
materials. Zur Entfernung des iiberschiissigen Manganacetats wird der Lis- 
essig i. Hochy. bis zur Trockne abgedampft und der Riickstand mit kaltem, 
reinstem Benzol extrahiert. Die Extrakte werden filtriert, nochmals einge- 
dampft und die Extraktion mit kaltem Benzol noch 1 mal wiederholt. Nach Ab- 
dampfen des Benzols wird der Riickstand in 1 cem warmen Eisessig gelést, nach 
Abkiiblen krystallisiert das Mangansalz in gut ausgebildeten, griinen Nadeln 
aus. Zur Reinigung werden die Krystalle in Aceton gelést, filtriert und nach 
Abdampfen des Acetons auf dem Wasserbad der Riickstand wieder in 1cem 
warmen Eisessig gelést. Nach dem Erkalten erfolgt die Krystallisation sehr 
schnell. Das Komplexsalz wird abgenutscht, mit einigen Tropfen Eisessig 
tind anschlieBend mit Petrolither gewaschen. Es wird i. Hochv. bei 65° 
iiber Atzkali und P,O, getrocknet. 

Im Gegensatz zu den anderen Komplexsalzen ist das Mangansalz 
wasserlésiich. Schmelzp. 170—173°. Bei 185—190° findet Zersetzung unter 


Gasentwicklung statt. 

_. 5,218 mg Subst. (bei 65° i. Hochv. getr.): 11,364 mg CO,, 2,663 mg 
H,0. — 3,889 mg Subst.: 0,757 mg AgCl. — 3,444 mg Subst.: 3,240 mg AgJ. 
Cor MnCl (742,75) Ber. C 59,77 H 5,43 Cl 4,77 OCH, 12,53 

Gef. ,, 59,40 ,, 5,71 4,82 12,48. 
Spektrum in Ather: . 
I. 707,77... 700,4—665,2...656,8; Il. 502,1... 494,9—465,4 ...; 
682,8 480,2 
III. 439,9—434,4;  End-Abs. 412,7. 
Reihenfolge der Intensitiiten: II, I, III. 

‘Das Spektrum ist dem des Mangankomplexsalzes vom Acetyl-phiio- 
phorbid: éhnlich, jedoch verschieden von dem der Zink-, Kupfer- und Eisen- 
komplexsalze des Acety]l-chlorin e,-trimethylesters. Die itherische Lésung 
ist gelbgriin. 
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Reihenfolge der Intensititen: I, III, Il. 
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End-Abs. 441. 


Durch Hydrazinzusatz verschwinden Bande II und III, wihrend I 
nach Gelb wandert. Maximum jetzt bei etwa 666. 


Optische Aktivitit 


mg in 
100 ccm 


Kupferkomp 


lexsalz von Acetyl- 


chlorin e,-trimethylester in Aceton 


Mangankomplexsalz von Acetyl- 
chlorin e,-trimethylester in Aceton 


Kisenkomple 


xsalz von Acetyl- 


chlorin e,-trimethylester in Aceton 


3,72 


3,72 
2,784 


2,784 


—0,21 
—0,02 
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(rot) 
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Uber die Pyrophosphathemmung der Succinodehydrogenase 
Von 
L. Massart, R. Dufait und G. Van Grembergen 


{Aus dem Veterinar-physiologischen Laboratorium der Universitit Gent (Belgien)| 
(Der Schriftleitung zugegangen am 14. November 1939) 


In einer Arbeit aus dem Szent-Gyérgyischen Laboratorium 


berichteten wir schon iiber die Fluoridhemmung der Succino- 
dehydrogenase?) und setzten dabei voraus, die Fluoridhemmung sei | 


einer Komplexbildung zwischen Fluorid und einem leichten Metall 
zuzuschreiben, vielleicht Mangan, das unentbehrlich zur Aktivitit 
der Succinodehydrogenase ist. 

Wir haben jetzt die Pyrophosphathemmung genauer betrachtet. 
Leloir und Dixon’) haben bereits den Einflu8 des Pyrophos- 
phats griindlich auf alle bekannten Dehydrogenasen untersucht. 
Sie fanden dabei, daB nur die Succinodehydrogenase gehemmt 
wird. Sie stellten fest, daB die Atmung des Muskels um 80°, 
und diejenige der Leber um 30—40°/, durch Pyrophosphat herab- 
gesetzt wird. Diese Zahlen stimmen sehr gut mit denen der 
Malonathemmung iiberein, und die Verfasser betrachteten denn 
auch die Pyrophosphathemmung als eine starke Stiitze fiir die 
Szent-Gyérgyische Thorie von der Bedeutung der Succino- 
dehydrogenase. 

Leloir uud Dixon meinten, die Pyrophosphathemmung der 
Succinodehydrogenase sei der Malonathemmung sehr ihnlich. Die 
Malonathemmung ist bekanntlich eine konkurrierende Hemmung, 
bedingt durch die Existenz der 2 Carboxylgruppen. Leloir und 
Dixon setzten voraus, die Pyrophosphathemmung sei der Existevz 
von 2 sauren Gruppen in der richtigen Entfernung zuzuschreiben. 
Sie schlieBen: ,it is probable that pyrophosphate also acts in the 
same way as malonic acid, by virtue of possessing two acid groups 
at a suitable distance apart. Pyrophosphate therefore probably 
owes its action as a respiratory inhibiter to its two acid groups 
rather than to its power of forming complexes with catalytic 
metals“. 


( 
( 


— 
4 
{ 
| 
| | 
| 
i 
| 
| 
H 3 
| 
| 
q 
a 


yenase 


gien)| 


itorlum 


ung sei | 


Metall 
<tivitiit 


achtet. 
ophos- 
rsucht. 
hemmt 

80°), 
herab- 
n der 

denn 
ir die 
ccino- 


1g der 
Die 
mung, 
r und 
istenz 
eiben. 
n the 
roups 
bably 
roups 
aly tic 


Uber die Pyrophosphathemmung der Succinodehydrogenase 927] 


von Euler’) hat mitgeteilt, daB die Isocitricodehydrogenase 
durch Mangan- und Magnesiumionen aktiviert und durch Pyro- 
phosphat gehemmt wird. Da er aber keine Aktivierung der 
Succinodehydrogenase durch Mangan feststellen konnte, teilt er 
die Uberzeugung von Leloir und Dixon betreffs der Pyrophosphat- 
hemmung der Succinodehydrogenase. 

Wir werden in dieser Arbeit einwandfrei zeigen, daB die 
Pyrophosphathemmung in einem anderen Mechanismus wie die 
Malonathemmung zu suchen ist. Wir stiitzen uns dabei auf die 
Resultate von zweierlei Arten von Experimenten. 

1. Wir haben die p,,-Abhangigkeit der Pyrophosphat- und 
der Malonathemmung untersucht. Die Messungen wurden mano- 
metrisch und mit der MBl-Reduktionsmethode durchgefiihrt. Die 
Pyrophosphathemmung wird stiirker nach der sauren Seite, genan 
wie die Fluoridhemmung’). Die Malonathemmung bleibt fast 
konstant, wenn das p,, geandert wird; vielleicht ist die Hemmung 
sogar etwas gréBer auf der alkalischen Seite. 

2. Bekanntlich ist es eine starke Stiitze fiir die Szent- 
Gyirgyische Atmungstheorie der C,-Dicarbonsaéuren, dab die 
Malonathemmung des T'aubenbrustmuskels aufgehoben wird durch 


| Zusatz von Fumarsiiure. Wir haben diese Versuche von Szent- 


Gyérgyi wiederholt und genau dieselben Resultate bekommen. 
Wir konnten aber feststellen, daB die Pyrophosphathemmung 
der Atmung unter genau denselben Bedingungen wie die Malonat- 


' hemmung niemals aber durch Fumarat aufgehoben werden kann. 


Diese Experimente beweisen einwandfrei, daB die Pyrosphosphat- 
hemmung einem anderen Mechanismus wie die Malonathemmung 
zuzuschreiben ist. Den klassischen Befunden iiber Autoxydations- 
hemmung durch Pyrophosphat entsprechend kénnen wir schlieBen, 
daB die Pyrophosphathemmung der Succinodehydrogenase einem 
gleichen Mechanismus zu danken ist, und daB die Succino- 
dehydrogenase wirklich, wie Szent-Gyérgyi5) es annimmt, die 
Kigenschaften eines Metallproteids besitzt. 


Versuchsteil 


2. Pyrophosphat- und Melonathemmung der Succinodehydrogenase 
bei wechselndem p,, 


Das Fermentpriiparat wurde nach den Vorschriften von Lehmann’) 
aus 'Taubenbrustmuskel bereitet. 

A. Methylenblaureduktion. Die ThunberggefiBe sind gebaut 
nach den Vorschriften von Szent-Gyérgyi’). 
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Die Endkonzentration des Malonats und des Pyrophosphats im then 
such ist m/50. 


Hemmung in °, 
Pu 
m/50-Malonat | m/50-Pyrophosphat 

7,2 | 72 | 43 
8,3 73 0 
8,8 76 | 0 
6,7 74 | 57 
1,3 70 | 51 
8,3 76 24 
8,8 90 | 29 


B. Manometrische Methode. Die Endkonzentration des Malonats 
und des Pyrophosphats im Versuch ist m/50 oder m/500. 


Hemmung in °/, 


Px m/50- | m/500- m/50- | m/500- 
Malonat | Malonat , Pyrophosphat iis 

6,4 86 30 | 94 60 

7,4 89 53 | 67 18 


2. Aufhebung der Malonathemmung des Taubenbrustmuskels 
durch Zusatz von Fumarat 


Wir haben genau die Versuche van Banga‘) wiederholt. 
Nur die Quantititen sind etwas abgeaindert. Der Taubenbrust- 
muskel wurde prapariert nach den Vorschriften von Banga; 
1 g Muskelpraparat wurde in 3 ccm Phosphatpuffer p,,7 suspen- 
diert; Endkonzentration des Pufiers im Versuch m/15. 


In den Warburgapparat setzten wir 1,5 ccm der Muskelsuspen- 
sion ein; nach 10 Minuten fiigten wir 0,3 com Malonat (4 mg) baw. 
0,3 ccm Malonat + Fumarat (4 g Malonatsiure + 3 mg Fumar- 
siure) bzw. 0,3 com Wasser zu. Alle Messungen bei p,, 7. 


0,-Aufnahme in ccm in 
15’ ohne Zusatz 276 260 238 240 
3 mg Fumarsiiure 
Zusatz mg umar- 44 mg Malon- 4 mg Malon 
saure siiure 
siiure 
0,-Aufnahme in cem in 208 axe 


15’—10’ nach Zusatz 
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Banga hat ihnuliche Resultate bekommen mit Extrakt, den 
er durch einfaches Auspressen der frischen Muskulatur durch ein 
{uch bereitet hat. Nachstehende Tabelle zeigt, daB wir dieselben 
Resultate bekamen. 


0, -Aufnahme i in cem in 


15’ ohne Zusatz 


Zusatz 


Q,-Aufnahme in cem in 


15’ 


—10’ nach Zusatz 


176 


202 


174 


3 mg Fumar- 
sdure 


244 


156 


3 mg Fumarsiure 
+4mg Malon- 
siure 


164 


176 


4 mg Malon- 
sdure 


3. Nichtaufhebung der Pyrophosphathemmung der Atmung des 
Taubenbrustmuskels durch Fumarsaure 


Die Versuche wurden genau wie mit Malonat ausgefiihrt; nur wurde 
die Malonatmenge durch eine dquivalente Lésung von Pyrophosphat ersetzt. 


Versuche mit frischer Muskulatur 


Erster Versuch 


Unter diesen Umstiinden ist die Endkonzentration des oe im 
Versuch etwa m/50. 


0, -Aufnahme in ecm in] .- ee 
3mg Fumarsiiure 
__ | 3mgFumar- Pyro- 
Zusatz siure + phosphat 
phat 
0,-Aufnahme in eem in 
Zweiter Versuch. 
0, -Aufnahme in ¢ cem in 926 
_| 3 mg Fumarsiiure 
Zusatz + Pyrophos- 
phat 
0,-Aufnahme in cem in 


Versuche mit Extrakt der ausgeprebten Muskulatur 


Erster Versuch 


0, in cem in 


0,-Aufnahme in ecm in 
10’ 


10’ ohne Zusatz 


Zusatz 


—10’ nach Zusatz 


198 


200 


3 mg Fumar- 
sdiure 


188 


3 mg Fumarsiiure 
Pyrophosphat 


60 


190 


Pyro- 
phosphat 


72 
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Zweiter Versuch 


O,-Aufnahme in cem in 
10’ ohne Zusatz 


Zusatz 


O,-Aufnahme in cem in 
10’—10’ nach Zusatz 


160 154 
_ | 38mg Fumar- 
siure 
142 174 


136 


3 mg Fumarsiure 
Pyrophosphat 


44 


phosphat 
58 


Ks ist mir (L, M.) eine angenehme Pflicht, der ,,Belgischen 
Nationalen Stiftung fiir wissenschaftliche Forschung‘ 
fiir materielle Unterstiitzung zu danken. 
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Die Vitamin K-Wirkung einiger Naphthochinone 
und Naphthochinonderivate 


(Vorliufige Mitteilung) 


Von 
Bertil Sjogren 
(Aus dem Biochemischen Laboratorium der A.-B. Astra, Sédertiilje, Schweden) 


(Der Schriftleitung zugegangen am 13. November 1939) 


Nachdem das Vitamin K, aus Alfalfa isoliert!) und sein 
chinoider Charakter®) nachgewiesen worden war, machten Alm - 
quist und Klose‘) — im Juni — die wichtige Beobachtung, dab 
syuthetisches ,,Phthiocol* (2-Methyl-3-oxy-1,4-naphthochinon) eine 
deutliche Aktivitaét besaB, die jedoch nicht so stark war wie die 
des K-Vitamins. Ansbacher und Fernholz®) sowie Almquist 
und Klose®) lenkten im Monat darauf die Aufmerksamkeit auf das 
2-Methyl-1,4-naphthochinon. Hierauf konnten schlieBlich im Sep- 
tember Doisy’) und Mitarbeiter gleichzeitig mit Fieser‘) zeigen, 
daB das Vitamin K, 2-Methyl-3-phytyl-1,4-naphthochinon ist. 


Mit dem Studium von Vitamin K-Extrakten beschiftigt, be- 
gannen wir nach den ersten Mitteilungen Almquists und seines 
Mitarbeiters bzw. Ansbachers und Fernholz’ eine breit an- 
velegte Bestimmung der Aktivitit einer Serie 1,4-Naphthochinone 
unter Anwendung der Standardisierungsmethode von Dam und 


1) Dam, Geiger, Glavind, P. Karrer, W. Karrer, Rotschild 
u. Salomon, Helvet. chim. Acta 22, 310 (1939). 

*) McKee, Binkley, MacQorquodale, Thayer u. Doisy, J. Amer. 
Chem. Soe. 61, 1295 (1939). 

5) Binkley, MacQorquodale, Cheney,Thayer, McKee u. Doisy, 
J. Amer. Chem. Soe. 61, 1612 (1939). Vgl. auch J. of Biol. Chem. 130, 219 (1939). 

4) J. Amer. Chem. Soc. 61, 1611 (1939). 

*) Ebenda 61, 1924 (1939). 

°) Ebenda 61, 1923 (1939). 

‘') Ebenda 61, 2558 (1939); J. of Biol. Chem. 130, 433 (1939). 

‘) Fieser, J. Amer. Chem. Soc. 61, 2561 (1939). 
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Glavind®), Diese Methode ist sicherlich eine der genaues ep, 
wenn sie auch umstindlich ist. Wir haben nicht durch zu frih. 
zeitige Vorlegung der Versuchsergebnisse der Sicherheit Abbriuct, 
tun wollen, obwohl wir infolgedessen konstatieren muBten, (af 
einige der von uns studierten Verbindungen auch anderwirts uniter. 
sucht wurden. Die schon vorgelegten Resultate stehen auch oti 
in starkem Widerspruch zueinander. Wir haben besonders unter. 
sucht das 2-Methyl-1,4-naphthochinon, das entsprechende Hydro- 
chinon (2-Methyl-1,4-dioxynaphthalin) und das Diacetat des Hydro. 
chinons (2-Methyl-1,4-diacetoxynaphthalin) sowie auBerdem das 
2-Athyl-1,4-naphthochinon, das 1,4-Naphthochinon und einige durch 
ungesiittigte Alkohole substituierte 1,4-Naphthochinone. Die Methy!- 
verbindung wird als Standardsubstanz verwendet. Versuche, die 
Kffekte mit reinem Vitamin K, zu vergleichen, sind im Gange. 


Fiir das 2-Methyl-1,4-naphthochinon haben wir die Aktivitiit 
zu 30—35 Millionen kurativen Einheiten nach Dam pro Gram 
gefunden. Es erwies sich, da das Hydrochinon praktisch ge- 
nommen dieselbe Wirkung ausiibte. Dies ist nicht erstaunlich, 
denn wenn die beiden Verbindungen als solche in Wirklichkeit 
nicht gleichwertig sind, ist eine Oxydation von dem Hydrochinon 
im Organismus oder alternativ eine Reduktion des Chinones denk- 
bar. Auch das Diacetat des Hydrochinons zeigte einen sehr hohen 
Effekt, nimlich etwa 20 Millionen EKinheiten. Das Diacetat hat 
gegeniiber dem Chinon den Vorteil gréBerer Stabilitét und viel- 
leicht gréBerer ZweckmiiBigkeit vom praktischen Gesichtspunkt 
aus. Kine klinische Priifung dieser Verbindungen ist begonnen 
worden. 

Dam gibt die Aktivitaét fiir reines natiirliches Vitamin kh, 
zu etwa 16 Millionen Einheiten pro Gramm), bei einer anderen 
Gelegenheit zu 20 Millionen') an. Nach unseren Bestimmungen 
hat offenbar das Chinon eine héhere Wirkung als das Vitamin pro 
Gewichtseinheit. Betrefis der Aktivitat des 2-Methyl-1,4-naphtho- 
chinons, wie andere Forscher sie unter Anwendung anderer Be- 
stimmungsmethoden gefunden haben, kann folgendes angefiibrt 
werden. Ansbacher und Fernholz®) finden die Verbindung, 
praktisch genommen, ebenso aktiv wie Vitamin K, wihrend Alm- 
quist und Klose®!!) zu dem Resultat kommen, daB sie bei weitem 


*) Biochemie. J. $2, 1018 (19388). 
') Dam, Nord. med. 3, 2375 (1939). 
't) J. Amer. Chem. Soc. 61, 2557 (1939). 
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nicht so wirksam ist*). Doisy?*) und Mitarbeiter halten zuniichst 
die Aktivitaét fiir sehr gering, kommen aber spiiter!*) zu dem Schlub, 
dafi sie mit der des natiirlichen K,-Vitamins (1000 Thayer-Doisy- 
Kinheiten pro Miligramm) iibereinstimmt. Fieser!*) gibt an, dab 
der Effekt gréBer ist als der des Vitamins. Tishler und Samp- 
son}®) schlieBlich haben Ansbachers Resultat bestiitigt. Die Un- 
zuverlissigkeit, die den Angaben einiger der Autoren anhaftet, 
ist bemerkenswert; allem nach zu urteilen, hat sie ihren Grund 
in tibereilten SchluBfolgerungen oder in mangelhafter Genauig- 
keit der Bestimmungsmethoden. Infolgedessen miissen auch die 
Aktivititsangaben fiir einige andere auf diese Weise studierte Ver- 
hindungen als unsicher angesehen werden. Sie werden daher bier 
nicht weiter diskutiert. 

Vom theoretischen Gesichtspunkt aus ist es interessant, die 
Wirkung des 2-Methyl-1,4-naphthochinons mit der der entsprechen- 
den Athylverbindung zu vergleichen. Wir haben gefunden, dab 
letztere eine sehr unbedeutende Wirkung hat, welche SchluBtolgerung 
zu dem im Laufe der Bestimmung zugiinglich gewordenen Resultat 
Tishlers und Sampsons?°) stimmt. 

In einer demniichst erscheinenden Arbeit beabsichtigen wir, 
die Ergebnisse unserer Untersuchung ausfiihrlicher wiederzugeben 
und sie vom theoretischen und praktischen Gesichtspunkt aus ein- 
gehender zu erértern. Schon jetzt aber geht aus den bisher in 
der Literatur mitgeteilten Resultaten und aus unseren eigenen 
bestimmungen klar hervor, daB die Wirkung des Vitamins ge- 
bunden ist an 1,4-Naphthochinon und an die 2-Methyl-Gruppe und 
dab, wenn an die Stelle des Methyls eine Allylgruppe oder eine 
andere Alkylgruppe als Methyl eingesetzt wird, dies die Aktivitit 
stark vermindert. In Ubereinstimmung hiermit bleibt noch iibrig 
zu bestimmen, ob die Phytyl-Gruppe in dem K,-Vitamin den Effekt 
herabsetzt in der Weise, daB die Wirkung des Vitamins schwiicher 
wird als diejenige der einfacheren Methylverbindung, nicht nur 
per Gewichtseinheit, sondern auch wenn Riicksicht nur genommen 
wird zu der in dem Molekiil eingehenden Menge von Methylchinon. 


*) Zusatz zur Korrektur: In dem zuletzt erhaltenen Heft von J. of 
biol. Chem. [130, 787 (1939)] geben Almquist und Klose an, dab die Ver- 
bindung einen héheren Effekt als K, hat, nachdem sie gefunden haben, 
dal ihre fritheren Bestimmungen unrichtig waren. 

') Ebenda 61, 1932 (1939). 

") J. Amer. Chem. Soc. 61, 2563 (1939). 


4) Ebenda 61, 2559 (1939). 1) Ebenda 61, 2563 (1989). 
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Uber sterische Auslese durch Peptidasen 
in normalen und carcinomatisen Seren 
(Vorliufige Mitteilung) 

Von 
Ernst Waldschmidt-Leitz und Karl Mayer 


(Aus dem Institut fiir Allgemeine und Pharmazeutische Chemie der Deutschen 
Karlsuniversitét in Prag) 


(Der Schriftleitung zugegangen am 29. November 1939) 


Fr. Kégl und H. Erxleben’) verdanken wir die grundsiitz- 
liche Feststellung, daB die Eiweiikérper der Tumorzellen in 
Gegensatz zu denen normaler auch die der nichtnatiirlichen Kon- 
figurationsreihe, der d-Reihe, angehérenden Aminosiurebausteine 
enthalten kénnen. Aufbau und Abbau der Proteine wie der Pep- 
tide sind nach allem, was wir wissen, der Wirkung der namlichen 
Enzyme zuzuschreiben. Man hat also aus der Kéglschen Ent- 
deckung die SchluBfolgerung zu ziehen, daB die Krebszellen neben 
den Proteasen mit normaler sterischer Auslesefaihigkeit, Proteinasen 
oder Peptidasen, auch solche abgewandelten Enzyme enthalten, 
welche zur Einfiigung nichtnatiirlicher Aminosiurebausteine in 
das Proteinmolekiil befaihigt sind’). 

Nach allen Erfahrungen, die wir besitzen, beschriinkt sich die 
Wirkung der Proteinasen wie der Peptidasen im tierischen Orga- 
nismus auf die Abspaltung der der |-Reihe angehérenden ,,natiir- 
lichen“ Aminosiiuren, beispielsweise in racemischen Substraten: 
wenn man ein die d-Form einer Aminosiure enthaltendes Poly- 
peptid teilweise zerlegbar findet, so bleibt doch die Spaltung aut 
solche Peptidbindungen beschriinkt, an denen die ,,unnatiirliche* 
Aminosaure nicht beteiligt ist*). Wie wir nachstehend belegen, 
fiigen sich auch die Peptidasen des normalen Blutserums, Amino- 
polypeptidase und Dipeptidase*), dieser Regel ein. Spezifische 
Substrate der Dipeptidase wie Leucyl-glycin oder Glutaminyl- 
glycin, sowie ein spezifisches Substrat der Aminopolypeptidase, 
Glutaminyl-glycin-iathylester®), werden in Form ihrer Racemate 
durch Serum Normaler nur zur Halfte zerlegt; die d-Form wird 
nicht gespalten. 

Kin grundsitzlich anderes Verhalten findet man dagegen fiir 
die Peptidasen im Serum Geschwulstkranker: Hier erfolgt die 


a 
| 
ig 
| 
| 
| 
| 
; 
§ 
; 
: 
: 
: 
i 
a 
ss 
a 
i 
| 
q 
= 


dsiitz- 
im 
steine 
Pep- 
lichen 
Ent- 
neben 
nasen 
alten, 


ne iD 


ch die 
Orga- 
ratiir- 
raten: 
Poly- 
g aut 
liche* 
legen, 
mino- 
fische 
ninyl- 
idase, 

wird 


n fiir 
| die 


Sterische Auslese durch Peptidasen in normalen u. carcinomatésen Seren V 


enzymatische Hydrolyse ohne sterische Auswahl, sie betrifit 
auch den die d-Aminosdure enthaltenden Anteil des Racemats. 
Im Serum Geschwulstkranker finden sich also Peptidasen 
mit abgewandelter sterischer Spezifitat. Auch ist be- 
merkenswert, daB, wie die Versuche belegen, die Geschwindigkeit 
der Spaltung der d-Komponenten der Peptide durch Carcinom- 
seren von &bnlicher Gréve ist, wie sie fiir die 1-Komponenten 
gefunden wird”). 

Inwieweit diese Erscheinung auch fiir Peptide mit anderen 
als den bisher gepriiften Aminosaurebausteinen zutrifft, sind wir 
im Begriffe zu priifen. Versuche mit den reinen Antipoden der 
Peptide werden gleichfalls unternommen; sie lassen qualitative 
Unterschiede in der Spaltbarkeit erwarten. 

Fiir eine Stellungnahme zu der Frage nach der Spezifitit 
der Erscheinung verfiigen wir noch nicht iiber geniigend Material; 
aber in diesem Falle sollte noch am ehesten eine fiir diagnostische 
Zwecke ausreichende Spezifitit zu erwarten sein. Endlich ist die 
Frage nach der Herkunft der abgewandelten Enzyme im Serum 
bei Carcinom noch zu beantworten. Es fragt sich, ob sie dem 
Zerfall der Carcinomzellen selbst entstammen oder ob sie ,,Abwehr- 
fermente* des Organismus im Sinne Abderhaldens®) darstellen; 
ihre verhiltnismabig groBe Konzentration kénnte fir die letztere 
Auffassung sprechen. 


Versuehe 
Tabelle 1 


Spaltung von d,l-Leucyl-glycin durch Normalserum 
und Carcinomserum 


( Versuchsansatz: 8,0 cem Substratlésung [100 cem enthaltend 3,74 g d,1- Leucyl- 

glycin + 40 eem n-Ammoniak-Ammonchloridpuffer (1:1) + 1,0 cem n-Essig- 

siure] + 12 cem Serum; py = 8,0; 30°; Acidititszuwachs bestimmt in alko- 
holischer Lésung in der Analysenprobe von 3,0 cem des Ansatzes) 


Zeit Spaltung mit Normalserum | Spaltung m. Carcinomserum**) 
in Stunden Acid.-Zuwachs | Spaltung Acid.-Zuwachs | Spaltung 
eem 0,1 n-KOH ecm 0,1 n-KOH | 
24 0,50 17 0,94 28 
48 0,92 27 1,68 | 50 
72 1,46 43 2,06 | 61 
96 1,60 48 2,28 | 68 
120 1,72 49 2,52 | 76 
*) Zum Patent angemeldet. **) Magencarcinom. 
Hoppe-Seyler’s Zeitschrift f. physiol. Chemie. 262 17 
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Tabelle 2 


Spaltbarkeit von d,l-Glutaminyl-glycin 
durch verschiedene Seren 
Versuchsansatz: 3,0 cem Lésung von 0,204 g d,1-Glutaminyl-glycin in 25 cem 
n-Ammoniak-Ammonchloridpuffer (1:1) + 5eem H,O + 8,0 cem Serum: 
po = 8,0; 30°; Acidititszuwachs bestimmt in siiplestiacher Lésung nach 
22 Stunden in der Analysenprobe von 5,0 cem des Ansatzes) 


Angewandtes Serum Klinische Diagnose Spaltungin®, 
Carcinomserum Bauchhohlencarcinom 66 

Magencarcinom .. . . 101 
Tabelle 3 


Spaltbarkeit von d,l-Glutaminyl-glycin-ithylester 
durch verschiedene Seren 
Versuchsansatz: 3,0 ccm einer Lésung von 0,231 d,1-Glutaminyl-glycin- 
ithylester in 25 cem n-Ammoniak- -Ammonchloridpuffer (1:1) + 5,0 cem 
H,O + 3,0 cem Serum; py = 8,0; 30°; Acidititszuwachs bestimmt in alko- 
“holischer Lésung nach 22 Stunden in der Analysenprobe von 5,0 ecm 
des Ansatees) 


Angewandtes Serum Elinisehe Diagnose Spaltungin®), 
AR Verdacht auf Carcinom . 54 
Magengeschwiir . . 51 
Carcinomserum Magencarcinom . ise % 84 
Gebirmuttercarcinom . . 83 
Splenomegalie (carcinomatis 2) 90 
Magencarcinom . te, 74 
” ” 102 


Eine Selbstverdauung der Seren war, wie a 
ergaben, in keinem Falle zu beobachten. 
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An unsere Mitarbeiter! 


Es ist unbedingt notwendig, daf alle eingehenden Mitteilungen in gut les- 
barer, méglichst Maschinen-Schrift, gehalten sind. Nachtriigliche Anderungen 
verursachen wesentliche Kosten, die sich naturgemdf auf die Preisgestaltung 
der Zeitschrift mit auswirken miissen, wenn sie nicht den Herren Verfassern 
berechnet werden sollen. Leicht lesbar abgefafie Schriftsdtze ermdglichen auch 
der Schriftleitung eine raschere Priifung als schwer leserliche und kinnen 
infolgedessen schneller zum Druck gelangen. 


Fiir die nichsten Hefte sind Arbeiten eingegangen von: 


K. Freudenberg und A. Miinch (2); M. Samec; K. Schuwirth; Olle Dahl; 
F. Kégl, H. Erxleben und H. Herken; C. Gatti und A. Knallinsky; Gerh. 
Schramm und Alex. Wolff (2); Wilh.Menke (2); W.Koschara; Ernst Miiller 
und K. Armbrust; Ernst Miiller und Charlotte Burchard; Hans v. Euler und 


B. Hégberg; Koschara; M. Schenck; K. Makino und S. Morii; 
H. Fischer und H. Frhr. von Dobeneck. 


Flr die hadufiger genannt. Zeitschriften bitten wir folgende Abkiirzungen zu gebrauchen: 


Diese Z. == Hoppe-Seyler’s Zeitschrift fiir Physio- 
logische Chemie. 
Amer. J. Physiol. == American Journal of Physiology. 

Arch. f. exper. Path. == (N ee Archiv fiir Experi- 
: mentelle Pathologie und Pharmakologie. 
Ber. chem. Ges. == Berichte der Deutschen Chemischen Ge- 

 selischaft. 

Ber. Physiol. == Berichte iiber die gesamte Physiologie und 
Experimentelle Pharmakologie. 

Biochem. Z. == Biochemische Zeitschrift. 

Biochemie. J. = Biochemical Journal. 

Bull. Soc. Chim. biol. == Bulletin de la Société de Chimie Biologique. 

Bull. Soe. chim. == Bulletin de la Société chimique de France. 

Chem. Z. == Chemisches Zentralblatt. 

C.r. Acad. Sci. == Comptes Rendus Hebdomadaires des Séances 
de l’Académie des Sciences, 

Helvet. chim. Acta = Helvetica Chimica Acta. 

J. Amer. Chem. Soe. == Journal American Chemical Society. 

J. of Biochem. == Journal of 

J. of Biol. Chem. == Journal of Biological Chemistry. 

J. of Physiol. == Journal of Physiology. 

J. prakt. Chem. == Journal fiir praktische Chemie. 

Landw. Versuchsstat. == Landwirtschaftliche Versuchsstation. 

Liebigs Ann. == Justus Liebigs Annalen der Chemie. 

Mh. Chem. == Monatshefte fiir Chemie. 

Naturw. == Die Naturwissenschaften. 

Pfliigers Arch. = Pfliigers Archiv fir die gesamte Physiologie 
des Menschen und der Tiere. 

Skand. Arch. Physiol. == Skandinavisches Archiv fiir Physiologie. 

Z. Biol. == Zeitschrift fiir Biologie. : 

Z. physik. Chem. == Zeitschrift fiir Physikalische Chemie, 


Stéchiometrie und Verwandtschaftslehre, 
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